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RINGKASAN 
Pada pertengahan bulan Maret 2020, Organisasi Kesehatan Dunia atau WHO 
(World Health Organization) menyatakan bahwa wabah penyakit yang diakibatkan virus 
corona atau COVID-19 sebagai pandemi global. Status tersebut dinyatakan karena kasus 
positif di luar China yang meningkat sebesar tiga belas kali lipat di 114 negara dengan 
total kematian mencapai 4,291 orang. Virus corona atau COVID-19 yang telah menjadi 
pandemi global sejak akhir tahun 2019 telah ditemukan vaksin yang tepat akan tetapi 
belum ada obat yang pasti untuk menyembuhkan virus tersebut. Sehingga diperlukan 
usaha dari masing-masing individu untuk meningkatkan sistem imun tubuh, salah satunya 
mengkonsumsi formulasi rempah dan herbal atau di Indonesia sering disebut dengan 
jamu. Formulasi rempah dan herbal dapat dijadikan sebagai alternatif untuk mencegah 
penularan virus corona karena kandungan senyawa bioaktifnya yang dapat berperan 
sebagai imunomodulator disamping telah ditemukannya vaksin sebagai penambah 
kekebalan tubuh.  
Skripsi ini menggunakan jenis penelitian data sekunder yang mana penelitian 
dilakukan dengan metode pengumpulan data pustaka serta objek yang diteliti akan digali 
dari berbagai literatur. Skripsi ini difokuskan dalam menemukan berbagai teori, prinsip, 
atau gagasan yang digunakan untuk memecahkan pertanyaan yang telah dirumuskan. 
Pada pengumpulan data digunakan metode dengan cara mencari dan mengumpulkan 
data dari berbagai literatur yang relevan dengan topik pembahasan serta sesuai dengan 
rumusan masalah. 
Kandungan senyawa bioaktif pada rempah dan herbal memberikan manfaat bagi 
kesehatan seperti sebagai imunomodulator, anti-inflamasi, dan antioksidan. Namun tidak 
semua rempah dan herbal dapat memberikan tiga manfaat sekaligus yaitu sebagai 
imunomodulator, anti-inflamasi, dan antioksidan. Hanya beberapa rempah dan herbal saja 
seperti Alpinia galanga L., Curcuma longa, Kaempferia galanga L., Pandanus 
amaryllifolius Roxb, Phyllanthus niruri, Syzygium aromaticum, dan Zingiber officinale. 
Akan tetapi, semua rempah dan herbal tetap berpotensi sebagai alternatif untuk 
mencegah virus corona karena kandungan senyawa bioaktifnya seperti polifenol, 
flavonoid, dan juga minyak essensial dibuktikan dengan adanya studi secara in vitro 
maupun in vivo.  
 




Octaliani Prestika Sari. 175100101111011. Potential Formulation of Traditional 
Indonesian Spices and Herbs as Immunomodulators during the Covid-19 Pandemic. 
Thesis. Advisor: Prof. Dr. Ir. Tri Dewanti Widyaningsih, M.Kes.  
SUMMARY 
In mid-March 2020, the World Health Organization or WHO (World Health 
Organization) states that an outbreak of disease caused by corona virus or COVID-19 as 
a global pandemic. The status was declared due to positive cases outside China which 
increased by thirteen times in 114 countries with a total death of 4,291 people. The corona 
virus or COVID-19 which has become a global pandemic since the end of 2019 has found 
the right vaccine but there is no definite cure for the virus. So it takes the effort of each 
individual to improve the body's immune system, one of which is consuming spice and 
herbal formulations or in Indonesia it is often called herbal medicine. The formulation of 
spices and herbs can be used as an alternative to prevent transmission of the corona 
virus because of the content of bioactive compounds that can act as immunomodulators in 
addition to the discovery of vaccines as immune enhancers. 
This thesis uses a type of secondary data research where the research is carried 
out using library data collection methods and the object under study will be extracted from 
various literatures. This thesis is focused on finding various theories, principles, or ideas 
that are used to solve the questions that have been formulated. The data collection 
method is used by searching and collecting data from various literatures that are relevant 
to the topic of discussion and in accordance with the formulation of the problem. 
The content of bioactive compounds in spices and herbs provides health benefits 
such as immunomodulators, anti-inflammatory, and antioxidants. However, not all spices 
and herbs can provide three benefits at once, namely as an immunomodulator, anti-
inflammatory, and antioxidant. Only a few spices and herbs such as Alpinia galanga L., 
Curcuma longa, Kaempferia galanga L., Pandanus amaryllifolius Roxb, Phyllanthus niruri, 
Syzygium aromaticum, and Zingiber officinale. However, all spices and herbs still have 
potential as alternatives to prevent the corona virus because of their bioactive compounds 
such as polyphenols, flavonoids, and essential oils as evidenced by in vitro and in vivo 
studies. 
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BAB I. PENDAHULUAN 
1.1 Latar Belakang  
Pada pertengahan bulan ketiga 2020, WHO (World Health Organization) 
menyatakan bahwa wabah penyakit yang diakibatkan coronaviruses atau COVID-19 
sebagai pandemi global. Situasi tersebut diumumkan karena jumlah kasus positif di 
114 negara di luar China meningkat 13 kali lipat, dan total korban tewas sebesar 
4.291 jiwa. WHO menyampaikan bahwa selama ini belum pernah ada pandemi yang 
dipicu oleh virus corona serta belum pernah ada pandemi yang mampu dikontrol. 
Oleh karena itu, WHO mensyaratkan semua negara agar segera membuat keputusan 
mendesak dan segera untuk mencegah dan mengatasi penyebaran COVID-19 
(WHO, 2020).  
Virus corona atau CoV (Coronaviruses) sendiri merupakan virus yang diselimuti 
dengan genom RNA single stranded positif yang diketahui dapat menyebabkan 
infeksi saluran pernapasan pada manusia (Muniyappa & Sriram, 2020). Individu yang 
terkena coronaviruses bakal menghadapi berbagai gejala diantaranya demam yang 
terkadang disertai dengan batuk kering, sesak napas, hingga gangguan pencernaan. 
Virus corona ini membutuhkan waktu 1-14 hari untuk menimbulkan gejala, akan tetapi 
pada hari ke-5 individu yang terinfeksi mulai merasakan gejala penyakit. 
Coronaviruses bisa ditularkan lewat partikel kecil cairan tubuh yang berasal dari 
hidung ataupun mulut serta dapat menyebar melalui sentuhan yang permukaannya 
telah terkontaminasi oleh virus corona (Widyastuti , Almira, Maulana, & Anjani, 2020). 
Hingga hari ini sudah tersedia vaksin untuk mencegah penularan coronaviruses. 
Akan tetapi perlu dilakukan pelaksanaan perilaku hidup bersih dan sehat untuk 
mencegah penularan penyakit akibat infeksi COVID-19. Mengkonsumsi pangan yang 
sehat dan bergizi wajib dilakukan agar sistem kekebalan tubuh semakin kuat dan 
juga dapat menurunkan risiko penyakit kronis dan penyakit infeksi (Kementrian 
Kesehatan Republik Indonesia, 2020). Selain itu dengan mengkonsumsi formulasi 
tradisional rempah dan herbal Indonesia (jamu) dapat digunakan sebagai alternatif 
untuk memperkuat sistem imun tubuh di masa pandemi ini, karena Indonesia sendiri 
merupakan surga dari rempah dan herbal sehingga banyak masyarakatnya yang 
memanfaatkan rempah-rempah tersebut menjadi ramuan tradisional Indonesia atau 
sering disebut dengan jamu. 
Rempah merupakan bagian tanaman berupa biji, buah, bunga, kulit batang dan 
rimpang sebagai pemberi aroma dan rasa dalam pangan juga bisa mewarnai serta 





pasta, baik segar ataupun yang telah dikeringkan, satu atau campuran tanpa 
penambahan bahan pangan lain. Sedangkan herbal sendiri ialah bagian tumbuhan 
yang dimanfaatkan sebagai pemberi aroma dan rasa pada pangan, bisa berbentuk 
utuh, irisan, bubuk, pasta, baik segar maupun yang sudah dikeringkan, satu atau 
campuran tanpa penambahan bahan pangan lain (BPOM, 2016). Pangan fungsional 
adalah pangan yang dikarenakan kandungan senyawa aktifnya mampu memberikan 
khasiat bagi kesehatan, di luar khasiat yang diperoleh dari zat gizi yang terdapat di 
dalamnya. Arti lain dari pangan fungsional ialah golongan minuman dan atau 
makanan yang mengandung bahan yang kira-kira dapat meningkatkan status 
kesehatan dan mencegah penyakit tertentu (Tasia & Widyaningsih, 2014). Proses 
pengolahan tanaman rempah dan herbal menjadi minuman fungsional membutuhkan 
pengetahuan akan kandungan senyawa aktif dan teknik formulasi. Formulasi atau 
campuran pada pangan fungsional rempah dan herbal menjadi bagian terpenting 
supaya cita rasa yang dihasilkan dapat diterima dan manfaatnya bagi kesehatan 
dapat dipertanggungjawabkan. Kandungan senyawa aktif pada bahan pangan 
fungsional rempah dan herbal dapat meningkatkan aktivitas senyawa antioksidan 
yang dapat meningkatkan sistem kekebalan tubuh (Widyantari, 2020). 
Menurut Djati & Christina (2019) rempah yang umum ditemukan di Indonesia 
antara lain lengkuas, daun pandan, serai, cengkeh, pala, merica, jahe, kunyit dan 
kayu manis. Rempah tersebut banyak digunakan sebagai bahan tambahan pangan di 
tingkat industri. Rempah biasanya mengandung campuran fitokimia yang berbeda, 
yang dikenal sebagai metabolit sekunder yang berperan sebagai imunomodulator, 
antioksidan, analgesik, pencernaan, karminatif, antibakteri, dan efek fisiologis lainnya. 
Senyawa fitokimia yang terdapat dalam rempah adalah flavonoid, fenol, dan fenolik 
glikosida, saponin dan glikosida sianogenik, tanin, komponen nitrogen (alkaloid, 
amina, betalin), terpenoid serta metabolit lainnya. Saat ini rempah-rempah juga 
digunakan sebagai obat herbal yang pada umumnya memiliki banyak senyawa 
fitokimia yang bekerja sama secara individual maupun secara sinergis untuk 
menghasilkan efek gabungan. Pada penelitian Singh et al (2016) imunomodulator 
herbal adalah zat yang merangsang atau menekan komponen sistem imun termasuk 
respon imun bawaan dan adaptif. Dimana sejumlah tanaman herbal India dan 
berbagai varietas “Rasayana” yang diantaranya adalah Allium sativum, Morus alba, 
Acacia catechu, Tinospora cordifolia, dan Mangifera indica diklaim memiliki aktivitas 
imunomodulator. Sedangkan pada penelitian Bao et al (2012) formula herbal Cina 
yang terdiri dari Astragalus membranaceus, Epimedium brevicornum, Paeoniae Alba 
Radix dan Radix Ophiopogonis dalam proporsi yang tepat dapat digunakan untuk 





Pada literatur ilmiah telah mengevaluasi khasiat beberapa rempah dan tumbuhan 
herbal yang berperan sebagai tanaman obat yang diyakini memiliki kontribusi penting 
dalam pemeliharaan kesehatan. Namun, kompilasi lengkap pangan fungsional yang 
menjanjikan dan obat-obatan alami dari rempah-rempah dan herbal Indonesia masih 
terbatas. Selain itu penelitian-penelitian ilmiah terkait formulasi rempah dan herbal 
belum banyak diketahui oleh masyarakat luas. Sedangkan, urgensi terkait edukasi 
tentang pangan fungsional dari rempah dan herbal semakin meningkat dengan 
maraknya trend pola hidup sehat demi meningkatkan imunitas tubuh di masa 
pandemi ini. Oleh karena itu, hasil-hasil penelitian terkait manfaat dari formulasi 
rempah dan herbal ini perlu disatukan dalam suatu bentuk publikasi khusus. Salah 
satu jenis publikasi yang sesuai adalah dalam bentuk skripsi literatur review terkait 
dengan topik “Potensi Formulasi Tradisional Rempah Dan Herbal Indonesia Sebagai 
Imunomodulator Di Masa Pandemi Covid-19” yang mana akan disusun berdasarkan 
hasil penelitian terkait topik tersebut baik di dalam negeri maupun di luar negeri. Hasil 
penelitian tersebut merupakan penelitian yang dilakukan secara in vivo menggunakan 
hewan coba maupun yang dilakukan secara in vitro menggunakan cell line. 
Diharapkan dengan adanya skripsi literatur review ini, akan menjadi sumber pustaka 
atau literatur baru yang praktis dalam bidang keilmuan pangan fungsional khususnya 
formulasi rempah dan herbal..  
1.2 Rumusan Masalah 
1. Bagaimana mekanisme senyawa bioaktif yang terkandung dalam rempah dan 
herbal dapat meningkatkan sel imun dan sitokin yang berfungsi sebagai 
mediasi dalam mengatur sistem imun? 
2. Bagaimana mekanisme senyawa bioaktif yang terkandung dalam rempah dan 
herbal dapat menghambat sitokin pro inflamasi sehingga dapat mencegah 
inflamasi? 
3. Bagaimana mekanisme senyawa bioaktif yang terkandung dalam rempah dan 
herbal yang bersifat antioksidan dapat mencegah reaksi-reaksi oksidatif? 
1.3 Tujuan 
1. Untuk mengetahui mekanisme senyawa bioaktif yang terkandung dalam 
rempah dan herbal dapat meningkatkan sel imun dan sitokin yang berfungsi 





2. Untuk mengetahui mekanisme senyawa bioaktif yang terkandung dalam 
rempah dan herbal dapat menghambat sitokin pro inflamasi sehingga dapat 
mencegah inflamasi. 
3. Untuk mengetahui mekanisme senyawa bioaktif yang terkandung dalam 
rempah dan herbal yang bersifat antioksidan dapat mencegah reaksi-reaksi 
oksidatif. 
1.4 Manfaat 
1. Sebagai sumber referensi pustaka khusus kandungan dan manfaat fungsional 
rempah dan herbal bagi mahasiswa ataupun peneliti di bidang pangan dan 
ilmu gizi 
2. Sebagai sumber pengetahuan terkait rempah dan herbal bagi masyarakat 
umum ditengah naiknya trend pola makan sehat untuk meningkatkan sistem 





BAB II. TINJAUAN PUSTAKA 
2.1 Pandemi Covid-19 
Pandemi dalam bahasa Yunani, dimana “pan” berarti semua dan “demos” berarti 
orang. Sehingga pandemi memiliki definisi yaitu epidemi penyakit yang menyebar di 
tempat yang besar seperti beberapa benua atau bahkan di seluruh dunia dan 
biasanya mempengaruhi sejumlah besar orang (Dumar, 2009). Dan pandemi yang 
saat ini sedang terjadi ialah Pandemi Covid-19. Diketahui bahwa pada akhir tahun 
2019, Organisasi Kesehatan Dunia (WHO) menyatakan adanya masalah pneumonia 
di Kota Wuhan, Provinsi Hubei, Cina, akan tetapi etiologinya tidak diketahui (Masrul, 
et al, 2020). Kemudian masalah tersebut berkembang dengan cepat, hingga pada 7 
Januari 2020 pemerintah Cina menyatakan bahwa penyakit mirip pneumonia ini ialah 
Covid-19 (Tosepu et al, 2020).  
Awal keberadaannya, virus tersebut diketahui bernama 2019 novel coronaviruses 
atau 2019-nCoV. Virus tersebut diberikan nama berdasarkan struktur genetiknya 
supaya memfasilitasi pengembangan tes diagnostik, vaksin, dan obat-obatan. 
Subfamili dari Coronaviruses (CoVs) dibagi secara genotip dan serologis menjadi 
empat genus yaitu α, β, γ, dan δ coronavirus. Diketahui bahwa infeksi CoV pada 
manusia disebabkan oleh α-CoVs dan β-CoVs. CoV diberikan nama berdasarkan 
karakteristik seperti mahkota (crown), dengan ukuran mulai dari 26 hingga 32 kilobase 
(Masrul et al, 2020). 
Covid-19 sendiri memiliki tanda serta gejala umum seperti gangguan pernafasan 
berat seperti demam, batuk, sesak napas hingga gangguan pencernaan. Proses  
inkubasi virus corona adalah 1-14 hari untuk menimbulkan gejala, akan tetapi pada 
hari ke-5 individu yang terinfeksi mulai merasakan gejala penyakit (Widyastuti et al, 
2020). Pada masalah yang berat, coronaviruses menyebabkan pneumonia, sindrom 
pernapasan berat, gagal ginjal hingga kematian. Tanda maupun gejala klinis yang 
sering diberitakan rata-rata kasus ialah demam, dengan beberapa masalah disertai 
kesusahan bernapas serta sinar-X memperlihatkan infiltrat pneumonia yang luas di 
kedua paru-paru (Holshue et al, 2020). Sedangkan gejala klinis yang parah dan kritis, 







2.1.1 Pandemi Covid-19 di Dunia 
Awalnya terdapat laporan masalah infeksi virus corona baru (SARS-CoV-2) 
yang terdeteksi pada tanggal 17 November 2019 ketika satu orang warga dari 
Kota Wuhan menderita penyakit mirip pneumonia yang ternyata adalah COVID-
19. Kemudian kasus berkembang pesat hingga menjadi 27 orang pada 15 
Desember 2019 dan menanjak drastis menjadi 60 orang pada 20 Desember 2019. 
Tiga bulan kemudian Cina telah melaporkan jumlah kasus akibat COVID-19 
mencapai 81.589 orang, dengan 3.318 orang meninggal dunia dan 76.408 orang 
sembuh setelah positif COVID-19. Berdasarkan penelusuran data, pada 5 Maret 
2020 jumlah kasus COVID-19 di seluruh dunia baru mencapai 96.888 orang. 
Dimana pada 2 April 2020, virus ini telah menyebar ke 204 negara dan 
menginfeksi 1.001.078 orang serta menyebakan sebanyak 51.385 meninggal 
dunia. Berdasarkan perhitungan terhadap data awal yang masuk, para pakar 
memperkirakan bahwa mortality rate COVID-19 berada di kisaran 2%-3%, tetapi 
dengan masuknya lebih banyak data dan dilakukan perhitungan ulang, para pakar 
memperkirakan angka death rate baru yang lebih rendah yaitu antara 0,66%-
1,38% tergantung jumlah orang terinfeksi yang bergejala ringan dan asimtomatik 
(tanpa gejala) yang tidak terdiagnosis (Winarno, 2020). 
Amerika Serikat, Italia, dan Spanyol masing-masing telah menyalip Cina, baik 
dalam hal jumlah kasus terinfeksi positif maupun jumlah kematian di masing-
masing negara. Amerika Serikat kini menjadi episentrum pandemi COVID-19 di 
dunia degan jumlah kasus positif (per 15 Mei 2020) sebanyak 1.460.902 orang, 
dengan jumlah kematian mencapai 87.205 orang (Winarno, 2020). WHO merilis 
12 negara dengan tingkat kasus COVID-19 tertinggi di dunia. Pada kali pertama 
pandemi, Cina adalah negara yang terdampak paling parah sampai dengan 
Februari 2020. Akan tetapi, pada awal April 2020, jumlah kasus COVID-19 
tertinggi di dunia justru berada di United States of America (USA) dan sejumlah 
negara maju di Eropa seperti Spanyol, Italia, Jerman, The United Kingdom, 
Perancis. Seperti yang dapat dilihat pada Tabel dibawah tampak negara-negara 
dari benua Amerika dan Eropa yang paling banyak terdampak COVID-19 (Masrul 







Tabel 2. 1 Top 12 Countries, areas or territories with cases of COVID-19 per 20 April 
2020 
No. Country Continent Cases 
1 United States of America America 723.605 
2 Spain Europe 191.726 
3 Italy Europe 175.925 
4 Germany Europe 139.897 
5 The United Kingdom Europe 114.221 
6 France Europe 110.721 
7 China Asia 84.237 
8 Turkey Europe/Asia 82.329 
9 Iran (Islamic Republic of) Asia 82.211 
10 Russian Federation Europe/Asia 42.853 
11 Belgium Europe 37.183 
12 Brazil America 36.599 
(Masrul et al, 2020).. 
 
Gambar 2. 1 Data terbaru kasus covid-19 dunia (https://covid19.who.int) 
2.2.1 Pandemi Covid-19 di Indonesia 
Kasus COVID-19 di Indonesia diumumkan pertama kali pada 2 Maret 2020 
sebanyak 2 kasus. Sementara itu data untuk Indonesia update sampai 20 April 
2020 sebanyak 6.760 kasus konfirmasi dimana 590 kasus meninggal (8,7%), 747 
kasus sembuh (11,1%), 5.423 kasus dalam perawatan (80,2%). Pada tanggal 20 
September 2020 terkonfirmasi sebanyak 244.676 kasus positif, 177.327 kasus 
sembuh, dan 9.553 kasus meninggal. Sampai pada tanggal 4 Oktober 2020 
terkonfirmasi sebanyak 303.498 kasus positif, 228.453 kasus sembuh, dan 11.151 






Gambar 2. 2 Data terbaru kasus COVID-19 di Indonesia (https://covid19.go.id/) 
2.2 Coronaviruses 
3 Virus corona atau “coronaviruses” berasal dari bahasa Latin “corona” yang artinya 
adalah mahkota. Nama tersebut mengarah pada penampakan karakteristik virion yang 
tampak oleh mikroskop elektron dengan permukaan besar dan bulat. Coronaviruses 
adalah virus yang termasuk dalam golongan virus RNA yang paling banyak 
menginfeksi hewan dan manusia. Virion-virion virus ini mengandung single-strand 
positive sense RNA (ssRNA) terbesar yang membedakannya dengan virus RNA 
lainnya. Coronaviruses ditandai dengan keragaman genetik yang tinggi akibat dari 
mutasi dan rekombinasi yang menyebabkan munculnya virus baru yang memiliki fitur 
baru yang bahkan memungkinkan untuk beralih ke host baru. Coronaviruses atau 
virus corona termasuk ke dalam family Coronaviridae. Dimana coronaviruses 
diklasifikasikan menjadi empat genus, antara lain: Alphacoronavirus (Alpha-CoV), 
Betacoronavirus (Beta-CoV), Gammacoronavirus (Gamma-CoV), dan 
Deltacoronavirus (Ridwan, 2020). Adapun spesies dari empat genus Coronavirus 






Tabel 2. 2 Spesies dari Empat Genus Coronavirus 
Genus Spesies 
Alphacoronavirus (menginfeksi 
Mamalia seperti kelelawar hingga 
manusia) 
1 Bat coronavirus CDPHE15 
2 Bat coronavirus HKU10 
3 Human coronavirus 229E 
4 Human coronavirus NL63 
5 Miniopetrus bat coronavirus 1 
6 Miniopetrus bat coronavirus HKU8 
7 Mink coronavirus 1 
8 Porcine epidemic diarrhoea virus 
9 Rhinolophus bat coronavirus HKU2 
10 Scotophilus bat coronavirus 512 
Betacoronavirus (menginfeksi 
Mamalia seperti kelelawar hingga 
manusia) 
1 Betacoronavirus 1 
2 Hedgehog coronavirus 1 
3 Human coronavirus HKU1 
4 Middle East repiratory syndrome 
coronavirus (MERS-CoV) 
5 Murine coronavirus 
6 Pipistrellus bat coronavirus HKU5 
7 Rousettus bat coronavirus HKU9 
8 Severe acute respiratory syndrome 
coronavirus (SARS-Cov) dan SARS-CoV-
2 
9 Tylonycteris bat coronavirus HKU4 
Gamacoronavirus (dilaporkan hanya 
menginfeksi spesies burung) 
1 Avian Infectious Bronchitis Virus (IBV) 
2 Beluga whale coronavirus SW1 
Deltacoronavirus 1 Bulbul coronavirus HKU11 
2 Common moorhen coronavirus HKU21 
3 Coronavirus HKU15 
4 Munia coronavirus HKU13 
5 Night heron coronavirus HKU19 
6 Thrush coronavirus HKU12 
7 White-eye coronavirus HKU16 






Coronaviruses memiliki inang yang beragam, tetapi hanya tujuh coronavirus yang 
diketahui menginfeksi manusia dan menyebabkan penyakit pernapasan. Tujuh spesies 
tersebut meliputi HcoV-229E, HcoV-OC43, HcoV-NL63, dan HcoV-HKU1 
mengakibatkan penyakit pernapasan atas yang ringan dan dapat menyebabkan kasus 
infeksi yang parah pada bayi, anak kecil, dan orang tua. Selanjutnya SARS-CoV, 
MERS-CoV dan SARS-CoV-2 (nama sebelumnya dari 2019-nCoV) dapat menginfeksi 
saluran pernapasan bawah dan menyebabkan sindrom pernapasan akut pada 
manusia. Coronavirus memiliki siklus hidup yaitu menempel pada reseptor spesifik sel 
melalui protein Spike (S). Penempelan tersebut memicu perubahan konformasi dalam 
protein Spike yang kemudian memediasi fusi antara virus dan membran sel sehingga 
memungkinkan pelepasan nukleoplasmid ke dalam sel. Sesudah masuk ke dalam sel 
ujung 5 dari genom RNA, ORFs 1a dan 1b ditranslasi ke dalam pp1a dan pp1b. pp1a 
ditranslasi melalui mekanisme frameshit yang terjadi dengan frekuensi tinggi (25-30%). 
ORF1a mengkodekan dua protease seperti Papain-Like Proteases (PLpro) dan 3C-like 
protease (3CLpro) yang berfungsi untuk memproses pp1a dan pp1ab menjadi protein 
replikasi matang. Selain itu diduga mengkodekan ADP-ribosa 1”-fosfatase activity. 
Secara umum siklus hidup coronavirus dapat dilihat pada Gambar 2.3 (Ridwan, 2020). 
 
Gambar 2. 3 Siklus Hidup Coronavirus (Ridwan, 2020). 
Siklus hidup virus dimulai dengan adanya interaksi antara reseptor dan fusi 
virus ke dalam membran plasma, dimana RNA spesifik dan protein pada virus 
disintesis. Proses ini kemungkinan dilakukan di dalam sitoplasma. Ekspresi virus 
corona dimulai dengan translasi dua polyprotein (pp1a dan pp1b) yang 
membentuk kompleks replikasi. Kompleks ini digunakan untuk mentranskripsi sel 





5’ leader’ yang diturunkan dari genom ujung 5’. Protein kemudian ditranslasi dari 
setiap ujung 5’ mRNA. Virion baru dirakit dengan menumbuhkan ke membran 
intraseluler dan dilepaskan melalui vesikel oleh mekanisme sekresi sel ke Rough 
Endoplasmic Reticulum (RER) dan Endoplasmic Reticulum/Golgi Intermediate 
Compartement (ER/GIC) (Ridwan, 2020). 
2.3 Sistem Imun 
Imunologi adalah bagian ilmu yang meninjau tentang sistem pertahanan tubuh. 
Imunologi berdasarkan terminologinya berasal dari kata “immunitas” yang merupakan 
bahasa latin artinya pembedaan atau pembebasan. Imunitas atau sistem imun 
merupakan kekuatan tubuh dalam melawan infeksi, meniadakan kerja toksin dan 
faktor virulen lain yang bersifat antigenik dan imunogenik (Siswanto et al, 2013). 
Sedangkan pengertian lain dari sistem imun ialah proses pertahanan dalam 
menanggapi antigen yang dikategorikan dalam 2 kelompok yaitu sistem kekebalan 
bawaan serta sistem kekebalan spesifik (Widyaningsih et al, 2017). Dari dua 
pengertian diatas, disebutkan tentang antigen dan antigenik. Antigen merupakan 
suatu zat yang mampu merangsang pembentukan antibodi. Antigen bisa dalam 
bentuk protein, lemak, polisakarida, asam nukleat, lipoprotein, lipopolisakarida, dll. 
Sedangkan antigenik merupakan sifat suatu zat yang mampu merangsang 
pembentukan antibodi spesifik terhadap zat tersebut (Siswanto et al, 2013). Menurut 
Syarifuddin (2019) sistem imun sendiri terdiri atas beberapa komponen yaitu:  
1. Organ Limfoid 
Organ limfoid ini digolongkan menjadi kelenjar limfe, tonsil, spleen, timus, 
dan sumsum tulang. Dimulai dari kelenjar limfe, kelenjar tersebut memiliki 
ukuran 1-25 mm, dapat ditemui di sepanjang pembuluh limfatik. Di dalam 
organ limfoid ada jaringan yang bernama jaringan limfoid dan di jaringan 
limfoid ada banyak limfosit yang akan melawan agen perusak yaitu organisme 
asing ataupun toksin. Jaringan ini tempatnya tersebar sehingga 
menguntungkan tubuh dalam menunda invasi organisme sebelum lebih luas. 
Berikut merupakan jaringan limfoid di beberapa tempat beserta perannya: 
o Jaringan limfoid di nodus limfe berperan dalam melawan antigen yang 
menginvasi jaringan perifer tubuh 
o Jaringan limfoid di tonsil dan adenoid berperan dalam melawan antigen 
yang masuk dari saluran pernapasan 
o Jaringan limfoid di spleen, timus dan sumsum tulang berperan dalam 





o Jaringan limfoid di dinding saluran cerna untuk melawan antigen yang 
masuk melalui usus 
Perjalanan toksin atau organisme asing setelah masuk ke dalam tubuh 
yaitu agen sampai di cairan jaringan, lalu agen ini akan dibawa melalui 
pembuluh limfe ke nodus limfe atau jaringan limfoid lainnya. Selain sebagai 
“gudang” limfosit, beberapa organ limfoid memiliki fungsi khusus, antara lain: 
- Kelenjar limfe berfungsi untuk membersihkan limfe 
- Spleen berfungsi untuk membersihkan darah 
- Timus berfungsi sebagai tempat matur limfosit-T 
- Sumsum tulang untuk memproduksi leukosit 
2. Makrofag  
Makrofag merupakan bagian dari jaringan limfoid, karena dalam jaringan 
limfoid selain limfosit terdapat berjuta makrofag. Makrofag ialah sel yang 
befungsi dalam proses fagositosis terhadap sel-sel asing dengan cara 
mengelilingi, memakan lalu menghancurkan sel asing tersebut (Fatimah, 
2020). Berikut ini merupakan mekanisme makrofag dalam melawan antigen 
yang masuk ke dalam tubuh manusia: 
a. Organisme yang menginvasi akan difagositosis dan sebagian akan 
dicerna oleh makrofag, kemudian produk antigeniknya dilepaskan ke 
dalam sitosol makrofag. Lalu makrofag mentransfer antigen secara 
langsung ke limfosit dengan cara kontak sel ke sel sehingga 
menimbulkan aktivasi klon limfositik yang spesifik 
b. Makrofag menyekresikan Interleukin-1 yaitu zat pengaktivasi khusus 
yang meningkatkan pertumbuhan dan reproduksi limfosit spesifik 
3. Limfosit  
Limfosit adalah sel darah putih yang khusus berperan dalam 
mengidentifikasi dan menghancurkan antigen penyerbu (Fatimah, 2020). 
Limfosit sendiri terdiri atas dua tipe yaitu: 
a. Limfosit-B 
Limfosit-B ini memiliki peran dalam pembentukan kekebalan humoral 
dengan membentuk antibodi yang menyerang agen yang masuk ke dalam 
tubuh (Fatimah, 2020). Sel ini mempunyai 3 jenis antara lain sel B 
pembelah (memori), sel B plasma (antibodi), dan sel B pengingat (memori 






Limfosit-T ini memiliki peran dalam pembentukan kekebalan seluler yaitu 
menyerang sel penghasil antigen secara langsung, dan membantu 
produksi antibodi oleh sel B plasma (Fatimah, 2020). Limfosit-T juga 
berfungsi dalam imunitas yang diperantai sel (imunitas sel-T) untuk 
menghancurkan benda asing. Seperti pada kelenjar timus, limfosit-T 
membelah dengan cepat dan membentuk keanekaragaman yang ekstrem 
untuk bereaksi melawan berbagai antigen spesifik (Syarifuddin, 2019). 
Menurut Campbell et al (2010) sel-T dapat dibedakan menjadi 3 jenis yaitu: 
o Sel-T Sitotoksik 
Sel-T Sitotoksik (CD8) atau disebut sebagai killer cell. Karena protein 
reseptor pada permukaan sel-T sitotoksik menyebabkan sel ini berikatan 
erat dengan organisme atau sel yang mengandung antigen spesifik → Sel-
T sitotoksik menyekresikan perforin adalah protein pembentuk lubang pada 
membran sel yang diserang → cairan interstisial dan substansi sitotoksik 
dari sel T sitotoksik masuk → sel-T sitotoksik keluar dari sel korban → sel 
membengkak dan kemudian terlarut. Keluarnya sel-T sitotoksik sebelum 
sel korban terlarut membuat sel-T sitioksik dapat membunuh lebih banyak 
sel lagi. 
o Sel-T Helper 
Sel-T Helper (CD4) adalah sel T yang memiliki jumlah paling banyak 
dan membantu untuk melakukan fungsi imun. CD4 bekerja dengan cara 
menyekresikan limfokin, yaitu sejenis mediator protein yang bekerja pada 
sel-sel lain dalam sistem imun dan sumsum tulang. Sekresi limfokin ini 
antara lain interleukin-2, interleukin-3, interleukin-4, interleukin-5, 
interleukin-6, faktor perangsang-koloni granulosit-monosit, interferon-γ. Sel-
T Helper sendiri memiliki beberapa fungsi spesifik yaitu: 
- Sebagai perangsang pertumbuhan juga proliferasi sel-T sitotoksik dan 
sel-T supresor. Efek terbesarnya adalah Interleukin-2 serta yang lain 
memiliki efek potensial yang lebih sedikit. 
- Sebagai perangsang pertumbuhan dan diferensiasi sel-B dalam 
memproduksi sel plasma serta antibodi. Hampir seluruh interleukin 
berfungsi dalam perangsangan, khususnya pada interleukin-4, 5, dan 
6. Oleh karena itu, 3 interleukin tersebut disebut sebagai faktor 
perangsangan sel-B atau faktor pertumbuhan sel-B. 
- Sebagai aktivasi sistem makrofag. Mekanismenya yaitu pertama, 





secara kemotaktik tertarik ke area inflamasi) supaya makrofag-
makrofag tersebut berkumpul. Kedua, limfokin mengaktifkan makrofag 
untuk fagositosis yang lebih efisien sehingga makrofag menghancurkan 
agen perusak dalam jumlah yang lebih banyak. Beberapa interleukin, 
khususnya interleukin-2 memiliki efek umpan balik positif yang mampu 
merangsang aktivasi sel-T helper. 
o Sel-T Supresor 
Sel-T Supresor berfungsi untuk menekan fungsi sel-T Helper dan sel-T 
Sitotoksik supaya tidak menyebabkan reaksi imun yang berlebihan 
sehingga dapat merusak jaringan tubuh sendiri (toleransi imun). 
Seperti yang dijelaskan pada pengertian sistem imun bahwa sistem imun terbagi 
menjadi dua yaitu sistem imun bawaan dan sistem imun spesifik (Widyaningsih et al, 
2017). Dimana Menurut Syarifuddin (2019) sistem imun bawaan merupakan jenis 
sistem imun yang berawal dari proses umum tubuh, memiliki spektrum luas, berarti 
tidak hanya ditujukan kepada antigen yang spesifik. Sistem imun bawaan meliputi, 
yang pertama adalah proses fagositosis dengan fungsi dari neutrofil, monosit, dan 
makrofag. Yang kedua adalah penghancuran organisme yang tertelan oleh asam 
lambung dan enzim pencernaan. Yang ketiga adalah ketahanan kulit terhadap invasi 
(masuknya) organisme. Yang keempat adalah suatu zat kimia yang dapat 
menghancurkan organisme/toksin seperti lisozim (membuat bakteri larut), polipeptida 
dasar (menonaktifkan bakteri gram positif), kompleks komplemen dan natural killer 
lympochte. Sedangkan sistem imun spesifik ialah jenis sistem imun yang sangat kuat 
dengan cara membentuk antibodi dan atau menghancurkan agen penyerang spesifik 
seperti bakteri, virus, toksin atau jaringan asing. Imunitas didapat dari pembentukan 
berminggu-minggu atau berbulan-bulan sejak tubuh pertama kali diserang (Campbell, 
2010). 
Menurut Syarifuddin (2019) sistem imun sendiri memiliki beberapa fungsi antara 
lain: 
a. Pertahanan 
Fungsi pertahanan ialah sistem imun memproduksi imunitas spesifik untuk 
melawan agen yang mematikan seperti bakteri, virus, toksin, dan bahkan 
jaringan asing yang masuk ke dalam tubuh. 
b. Homeostasis 
Fungsi homeostasis yaitu supaya tubuh bisa menjaga keseimbangan 
antara lingkungan di luar dan di dalam tubuh. Sistem imun juga 






Fungsi pengawasan yaitu sistem imun diperlukan dalam menghancurkan 
sel-sel yang berpindah terutama menjadi ganas. 
Menurut (Burhanuddin, Massi, Marsuki, Thahir, Razak, & Surungan, 2020) 
bagaimana sistem imun bekerja yaitu dengan datangnya patogen atau benda asing 
ke jaringan tubuh manusia yang akan memicu respon sistem imun dengan 
mekanisme sebagai berikut:  
1. Masuknya patogen ke dalam jaringan tubuh manusia akan memicu “alarm” 
sel yaitu terjadinya inflamasi. 
2. Patogen (antigen) yang datang ke dalam jaringan akan ditangkap oleh sel 
dendrit. 
3. Kemudian sel dendrit yang telah menjerat antigen, bermigrasi ke nodus 
limfa dan mengaktivasi limfosit. Di dalam nodus limfa terjadi produksi 
antibodi yang spesifik terhadap antigen tersebut. 
4. Antibodi dan limfosit yang teraktivasi akan bermigrasi ke tempat inflamasi 
untuk melisis patogen.  
Bila terjadi gangguan sistem imun, maka akan terjadi ketidakseimbangan. 
Khususnya pada sistem imun yang lemah, hal ini terjadi pada infeksi keganasan dan 
sistem imun berlebih terjadi pada autoimun, hipersensitif atau alergi. Tingkat 
keakutan infeksi bergantung pada patogenitas atau kemampuan agen infeksi untuk 
menimbulkan penyakit, jumlah mikroorganisme dan sistem imun tubuh manusia. Oleh 
karena itu, disarankan untuk memelihara daya tahan tubuh yaitu dengan tidur cukup, 
diet makanan sehat dan bergizi seimbang, hindari merokok, kurangi stress psikologis, 
olahraga teratur, hindari minuman beralkohol, vaksinasi, dan menjaga kebersihan 
(Burhanuddin, Massi, Marsuki, Thahir, Razak, & Surungan, 2020). 
2.4 Imunomodulator 
Imunomodulator merupakan zat biologis atau sintetis yang bisa merangsang, 
menekan, ataupun memodulasi aspek sistem kekebalan apapun termasuk sistem 
kekebalan adaptif dan sistem kekebalan bawaan. Imunomodulator atau 
imunoaugmentor ialah beragam bahan baik rekombinan, sintetik, maupun ilmiah yang 
merupakan obat-obatan yang mengembalikan ketidakseimbangan sistem imun yang 
terganggu melalui Up Regulation (Imunostimulan) atau Down Regulation 





Menurut Kumar et al (2012) imunomodulator diklasifikasikan menjadi tiga kategori 
yaitu: 
a. Imunoadjuvan sangat menjanjikan sebagai modulator yang sebenarnya 
dari suatu respon imun. Dimana imunoadjuvan digunakan untuk 
meningkatkan kemanjuran vaksin, oleh karena itu dapat dianggap sebagai 
stimulan imun spesifik. Telah diusulkan bahwa mereka dieksploitasi 
sebagai penyeleksi antara sel dan humoral pembantu T1 (Th1) dan 
pembantu sel T2 (Th2), imunoprotektif, imunodestruktif dan reagenik 
[immunoglobulin E (IgE)] versus respon imun tipe IgG menimbulkan 
tantangan nyata bagi perancang vaksin. 
b. Imunostimulan dapat bertindak melalui respon imun bawaan maupun 
adaptif karena pada dasarnya tidak spesifik dan dianggap sebagai 
peningkat daya tahan tubuh terhadap infeksi. Pada individu sehat 
diharapkan imunostimulan berfungsi sebagai agen profilaksis dan 
promotor, yaitu sebagai imunopotensiator dengan meningkatkan respon 
imun tingkat dasar. Sedangkan pada individu dengan gangguan respon 
imun diharapkan imunostimulan berperan sebagai agen imunoterapi. 
Contoh dari imunostimulan yaitu Isoprinosin, ekstrak herbal (Echinacea 
purpurea, Sambucus nigra, Phyllanthus niruri, Nigella sativa, Andrographis 
paniculata, Allium sativum, Crocus sativus, dan lain-lain) (Burhanuddin, 
Massi, Marsuki, Thahir, Razak, & Surungan, 2020). 
c. Imunosupresan secara struktural dan fungsional merupakan kelompok 
obat heterogen yang sering diberikan secara bersamaan dalam rejimen 
kombinasi untuk mengobati berbagai jenis penolakan transplantasi organ 
dan juga penyakit autoimun.  
Menurut WHO (World Health Organization), imunomodulator harus memenuhi 
persyaratan antara lain secara kimiawi dapat didefiniskan secara kimia, secara 
biologi dapat diuraikan dengan cepat, tidak bersifat karsinogenik, baik secara akut 
maupun kronis tidak toksik dan tidak mempunyai efek samping farmalogik yang 
merugikan dan tidak memicu stimulasi yang terlalu kecil ataupun terlalu besar 
(Burhanuddin, Massi, Marsuki, Thahir, Razak, & Surungan, 2020). 
2.5 Formulasi Tradisional Rempah dan Herbal 
Dimasa pandemi COVID-19 sangat perlu untuk memelihara serta meningkatkan 





2020) untuk meningkatkan kekebalan tubuh dapat dengan mengkonsumsi pangan 
bergizi seimbang, tidak merokok, mengkonsumsi suplemen vitamin, latihan jasmani 
yang rutin, istirahat yang cukup, dan mengkonsumsi jamu/obat tradisional/herbal dan 
rempah. Mengacu pada pengalaman dari negara lain seperti Cina bahwa pemberian 
kapsul HXZQ (Huoxiang Zhengqi) pada ODP (Orang Dalam Pengawasan) dengan 
manifestasi klinis fatique (rasa lelah/lemas) dengan gejala gastrointestinal 
memberikan hasil yang signifikan. Demikian pula dengan pemberian formula lain 
seperti Yin Qiao San powder, Ma Xing Shi Gan Tang (Ephedra, Apricot kernel, 
Gypsum dan Licorice decoction). Beberapa tanaman rempah dan herbal peningkat 
imunitas tubuh sekaligus bersifat antiinflamasi telah dibuktikan secara empirik 
(Empirical Experiental Evidence) seperti temu mangga, temulawak, kunyit, meniran, 
bawang merah, dan bawang putih. Juga pembuktian akan manfaatnya secara ilmiah 
(Scientific evidence) telah dilakukan pada tanaman rempah dan herbal seperti 
temulawak, daun kelor, rimpang kunyit, herba pegagan, bawang putih, kembang 
lawang, jahe, herba keladi tikus dan lain sebagainya. Pembuktian secara klinik 
(Clinical evidence) juga sudah dilakukan walaupun baru dua tanaman herbal yaitu 
herbal meniran (Fitofarmaka) dan Herbal Echinacea (Suplemen Kesehatan) 
(Burhanuddin, Massi, Marsuki, Thahir, Razak, & Surungan, 2020). 
Memelihara imun tubuh bisa mendukung tubuh dalam mencegah dan 
menghambat benda asing yang masuk ke dalam tubuh salah satunya virus. Sistem 
imun tubuh dapat berkurang, oleh karena itu diperlukan asupan dari luar dengan 
mengkonsumsi pangan yang bernutrisi. Salah satu pangan bernutrisi yaitu pangan 
fungsional yang merupakan pangan yang dikarenakan kandungan senyawa aktifnya 
bisa berfungsi bagi kesehatan, di luar fungsi yang diperoleh senyawa yang 
terkandung di dalamnya. Para peneliti di Jepang menekankan pada tiga dasar fungsi 
pangan fungsional yaitu sensori (warna, penampilan menarik dan citarasa yang 
enak), nutrisional (bergizi tinggi) dan fisiologikal (memberi pengaruh fungsi fisiologis 
bagi tubuh). Diantaranya beragam fungsi fisiologis yang diharapkan ialah mencegah 
dari timbulnya penyakit, meningkatkan sistem imun tubuh, regulasi kondisi ritme fisik 
tubuh, memperlambat proses penuaan dan proses penyehatan kembali (recovery) 
(Tasia & Widyaningsih, 2014). Minuman fungsional pada saat ini banyak 
dikembangkan menggunakan bahan-bahan natural seperti rempah dan herbal. 
Proses pengolahan tanaman rempah dan herbal menjadi pangan fungsional 
membutuhkan ilmu tentang kandungan senyawa aktif dan teknik formulasi. 
Formulasi/campuran pada pangan fungsional menjadi faktor penting agar cita rasa 
yang dihasilkan diterima masyarakat dan manfaatnya bagi kesehatan dapat 





Banyak sekali formulasi rempah dan herbal untuk pangan fungsional, diantaranya 
adalah formulasi antara kayu manis, kayu secang, dan daun stevia; formulasi 
rimpang bangle dengan penambahan kayu manis; formulasi daun sirsak dengan 
penambahan jahe bubuk; dan masih banyak lagi. Pada penelitian Murdi & Rustanti 
(2014) tentang formulasi antara kayu manis, kayu secang, dan daun stevia 
didapatkan hasil paling tinggi aktivitas antioksidannya pada minuman kontrol yaitu 
sebesar 39,85%. Hal tersebut dikarenakan penggunaan kayu manis dan kayu secang 
yang bersifat antagonis dimana senyawa aktif yang dihasilkan kayu secang tidak 
berjalan senergis. Pada penelitian Zulhamdi et al (2018) tentang formulasi rimpang 
bangle dan kayu manis didapatkan tingkat aktivitas antioksidan tertinggi yaitu 97,89% 
dengan perbandingan bangle:kayu manis sebesar 60:40. Dan penelitian Puspita et al 
(2019) diketahui bahwa formulasi daun sirsak dengan penambahan serbuk jahe 
aktivitas antioksidannya semakin menurun seiring bertambahnya serbuk jahe. Hal 
tersebut dikarenakan komponen dari daun sirsak dan jahe bersifat sinergis. 
2.5.1 Rempah dan Herbal di Indonesia 
Rempah-rempah adalah berbagai bagian dari tanaman selain daun seperti akar, 
batang, kulit kayu, umbi, rimpang, biji, buah, bunga, ataupun bagian tumbuhan 
lainnya. Sedangkan herbal secara umum merupakan tanaman yang dikenal dengan 
pemanfaatannya dalam menjaga vitalitas dan kesehatan tubuh serta penyembuhan 
berbagai macam penyakit, dan juga herbal merupakan bagian dari rempah-rempah 
(Hakim, 2015). Rempah dan herbal dapat diklasifikasikan menjadi berbagai 
kelompok berdasarkan flavor/rasa, taksonomi atau bagian dari tanaman dimana 
mereka berasal. Rempah dan herbal berdasarkan flavor/rasa dibedakan menjadi 4 
kelompok utama yaitu hot spices (lada hitam dan lada putih, cabai, cabai rawit, 
mustard), mild flavour spices (paprika, ketumbar), aromatic spices (cengkeh, jinten, 
adas-adas, pala, bunga pala, kayu manis) dan aromatic herbs (timi, kemangi, daun 
salam, marjoram, bawang merah, bawang bombai, bawang putih). Rempah dan 
herbal berdasarkan klasifikasi taksonomi termasuk ke dalam kelas Angiospermae 
atau tumbuhan berbunga. Rempah dan herbal sebagai sumber rasa dan pewarna 
alami telah digunakan untuk tujuan pengobatan sejak lama, dimana rempah dan 
herbal merupakan salah satu sumber antioksidan alami terbaik karena mengandung 
senyawa yang terbukti memberikan efek antioksidan pada makanan (Embuscado, 
2015). Berikut merupakan berbagai macam rempah dan herbal: 
1. Kunyit (Curcuma longa L.) 
Kunyit ialah rempah dan herbal yang telah tercatat sebagai tanaman 





bidang kuliner, sebagai tanaman obat serta sebagai pewarna alami. Kunyit 
dimanfaatkan sebagai rempah dan herbal sejak 4500 tahun yang lalu. 
Kunyit dalam Ayurweda dikenal sebagai sumber alam untuk kesehatan. 
Kunyit sendiri mengandung komponen aktif yaitu kurkumin. Kurkumin 
merupakan senyawa polifenol yang terdapat pada rhizome (Hakim, 2015). 
Kurkumin merupakan senyawa pemberi warna kuning, berfungsi sebagai 
antioksidan dan bermanfaat sebagai hipokolesteromik, kolagogum, 
koleretik, bakteriostatik, spasmolitik, antihepatotoksik, serta anti-inflamasi 
(Sari, 2016). Kurkumin juga telah terbukti mengatur berbagai faktor 
transkripsi sitokin, molekul adhesi, enzim yang telah dikaitkan dengan 
peradangan, menghambat pertumbuhan berbagai macam patogen, dan 
memiliki aktivitas nematosidal (Singh et al, 2016). Selain kurkumin, kunyit 
juga mengandung berbagai essential oil, antara lain tumerone, atlantone, 
dan zingiberone. Senyawa lainnya yaitu gula, protein, dan resin (Hakim, 
2015). Secara lengkap kandungan nutrisi rimpang kunyit per 100 g 







Tabel 2. 3 Kandungan nutrisi rimpang kunyit per 100 g 
Komponen Nilai Satuan 
Air 12,85 g 
Energi 312 kcal 
Energi 1305 kJ 
Protein 9,68  g 
Total lipid (lemak) 3,25 g 
Abu 7,08 g 
Karbohidrat 67,14 g 
Serat 22,7 g 
Total gula, termasuk NLEA 3,21 g 
Sukrosa 2,38 g 
Glukosa (dekstrosa) 0,38 g 
Fruktosa 0,45 g 
Kalsium (Ca) 168 mg 
Besi (Fe) 55 mg 
Magnesium (Mg) 208 mg 
Fosfor (P) 299 mg 
Kalium (K) 2080 mg 
Natrium (Na) 27 mg 
Zink (Zn) 4,5 mg 
Vitamin C, total asam askorbat 0,7  mg 
Tiamin 0,058 mg 
Riboflavin 0,15 mg 
Niacin 1,35 mg 
Vitamin B6 0,107 mg 
      (Sumber : USDA, 2019). 
2. Jahe (Zingiber officinale) 
Jahe asalnya dari derah Cina selatan yang telah dikembangkan secara 
luas di daerah tropis dan sub tropis. Jahe memiliki banyak kegunaan 
seperti mengatasi sembelit, keracunan makanan, diare, penyakit mata, 
hematuria, gangguan pencernaan, sakit perut, dan penyakit kulit. Jahe 
memiliki berbagai senyawa aktif seperti citral, curcumin (sesquiterpene), 
dan dehydrozingerone. Citral paling efektif dalam aktivitas anti-mikroba 
bersama dengan curcumin (sesqueterpene) yang dapat menghambat 
Rhizoctonia solami. Ekstrak etanol jahe bersifat bakteriosidal terutama 
pada bakteri gram positif dan juga memiliki sifat antioksidan serta anti-





seperti gingerol (6-gingerol), zingerone, shogaol (6-shogaol), farnesene, 
borneol, dan sedikit beta-phelladrene, cineol (Sari, 2016). Jahe memiliki 
total kekuatan antioksidan sebagaimana dihitung dalam oxygen radical 
absorbance capacity (ORAC) sebesar 14840 μmol TE/100 g. Salah satu 
jenis jahe yaitu jahe merah memiliki kandungan essential oil paling tinggi 
dan dimanfaatkan dalam beragam pengobatan seperti rematik, influenza, 
asma, masuk angin, dan radang tenggorokan. Gingerol pada jahe 
berperan untuk meningkatkan motililitas intestinal dan berfungsi sebagai 
anti-inflamasi, mengurangi nyeri (analgesic), anti-piretik, dan anti bakterial 
(Hakim, 2015). Berikut merupakan kandungan nutrisi rimpang jahe per 100 
g dalam Tabel 2.4. 
Tabel 2. 4 Kandungan nutrisi rimpang jahe per 100 g 
Komponen Nilai Satuan 
Air 78,89 g 
Energi 80 kcal 
Energi 333 kJ 
Protein 1,82  g 
Total lipid (lemak) 0,75 g 
Abu 0,77 g 
Karbohidrat 17,77 g 
Serat 2 g 
Total gula, termasuk NLEA 1,7 g 
Kalsium (Ca) 16 mg 
Besi (Fe) 0,6 mg 
Magnesium (Mg) 43 mg 
Fosfor (P) 34 mg 
Kalium (K) 415 mg 
Natrium (Na) 13 mg 
Zink (Zn) 0,34 mg 
Vitamin C, total asam askorbat 5  mg 
Tiamin 0,025 mg 
Riboflavin 0,034 mg 
Niacin 0,75 mg 
Vitamin B6 0,16 mg 
(Sumber : USDA, 2019). 
3. Pala (Myristica fragrans) 
Biji pala mempunyai komponen essential oil sebesar 5-15% terdiri dari 





isoeuganol, metoksieuganol, safrol, dimerik polipropanoat, lignan, dan 
neolignan. Euganol adalah senyawa utama yang sifatnya mencegah 
peroksidasi lemak serta meningkatkan aktivitas enzim seperti dismutase 
superoksidase, katalase, glutation peroksidase, glutamin transferase, dan 
glukose-6-fosfat dehydrogenase (Sari, 2016). Pala juga berperan sebagai 
anti-kanker, antioksidan, anti-inflamasi, anti-trombotik dan memiliki efek 
hepatoprotektif. Buah pala dalam studi farmakologi berpotensi sebagai 
anti-microbial yang berfungsi dalam mencegah pertumbuhan Bacillus 
anthracis, B. mycoides, B.pumilus, B. subtilis, E.coli, S. cerevisiae, Shigella 
spp. I dan II dan patogenik terhadap bakteri Staphilococcus (Hakim, 2015). 
Pala memiliki kandungan nutrisi per 100 g yang tersedia dalam Tabel 2.5.. 
Tabel 2. 5 Kandungan nutrisi pala per 100 g 
Komponen Nilai Satuan 
Air 6,23 g 
Energi 525 kcal 
Energi 2196 kJ 
Protein 5,84  g 
Total lipid (lemak) 36,31 g 
Abu 2,34 g 
Karbohidrat 49,29 g 
Serat 20,8 g 
Total gula, termasuk NLEA 2,99 g 
Kalsium (Ca) 184 mg 
Besi (Fe) 3,04 mg 
Magnesium (Mg) 183 mg 
Fosfor (P) 213 mg 
Kalium (K) 350 mg 
Natrium (Na) 16 mg 
Zink (Zn) 2,15 mg 
Vitamin C, total asam askorbat 3 mg 
Tiamin 0,346 mg 
Riboflavin 0,057 mg 
Niacin 1,299 mg 
Vitamin B6 0,16 mg 
(Sumber : USDA, 2019). 
4. Serai (Cymbopogon citratus) 
Serai atau sereh merupakan anggota dari family Poaceae (Hakim, 





piretik, dan anti-pasmodik. Berdasarkan penelitian yang telah dilakukan 
serai memiliki komponen isoorientin, isoscoparin, swertiajaponin, 
isoorientin 2”O-rhamnoside, orientin, chlorogenic acid, dan cafeic acid. 
Antioksidan pada serai dibuktikan dengan adanya senyawa fenol yang 
tinggi (Sari, 2016). Serai mengandung komponen kimia yaitu citral atau 
lemonal yaitu aldehid yang memiliki peran dalam bau unik serasa jeruk, 
sebagai anti-mikroba dan anti-jamur. Serai kering setidaknya memiliki 35 
komponen diantaranya 16 macam monoterpenes, 9 macam 
sesquiterpenes, dan 4 macam komponen non terpene. Monoterpenes 
utama meliputi citronellal, geraniol, ā-terpeniol dan cis-sabinene hydrate 
(3,8%). Sesquiterpenes meliputi (E)-nerolidol, ā-caryophyllene dan 
germacren-4-ol (Hakim, 2015). Serai memiliki kandungan nutrisi per 100 g 
yang tersedia dalam Tabel 2.6. 
Tabel 2. 6 Kandungan nutrisi serai per 100 g 
Komponen Nilai Satuan 
Air 70,58 g 
Energi 99 kcal 
Energi 414 kJ 
Protein 1,82  g 
Total lipid (lemak) 0,49 g 
Abu 1,8 g 
Karbohidrat 25,31 g 
Kalsium (Ca) 65 mg 
Besi (Fe) 8,17 mg 
Magnesium (Mg) 60 mg 
Fosfor (P) 101 mg 
Kalium (K) 723 mg 
Natrium (Na) 6 mg 
Zink (Zn) 2,23 mg 
Vitamin C, total asam askorbat 2.6 mg 
Tiamin 0,065 mg 
Riboflavin 0,135 mg 
Niacin 1,101 mg 
Vitamin B6 0,08 mg 
(Sumber : USDA, 2019). 
5. Lengkuas (Alpinia galanga) 
Lengkuas atau laos adalah tanaman yang tumbuh liar di kebun. 





tanin, flavonoid, triterpenoid/steroid, senyawa fenolik, dan minyak atsiri. 
Lengkuas juga memiliki kandungan aktif seperti basonin, eugenol, 
galangan, dan galangol (seskuiterpen, δ-pinen, galangin, resin). Lengkuas 
memiliki komponen ± 1% essential oil warna kuning kehijauan yang 
utamanya terdiri dari 48% metil sinamat, 20% sineol, 30% euganol, 1% 
kamfer, kristal berwarna kuning yang disebut kaemferida, kadinen, 
heksabidrokadalen hidrat, quercetin, kaempferol, amilum, dan beberapa 
senyawa flavonoid lain (Sari, 2016). Lengkuas atau laos merupakan 
tanaman obat yang banyak dimanfaatkan untuk mengobati berbagai 
penyakit seperti penyakit kulit (panu, kurap), sakit kepala, dan nyeri dada. 
Lengkuas juga memiliki aktivitas antioksidan yang berasal dari quercetin, 
kaempferol, dan galangin (Hakim, 2015). Lengkuas memiliki kandungan 
nutrisi per 100 g yang tersedia dalam Tabel 2.7. 
Tabel 2. 7 Kandungan nutrisi lengkuas per 100 g 
Komponen Nilai Satuan 
Air 93,0 g 
Energi 26 kal 
Protein 1,0  g 
Total lipid (lemak) 0,3 g 
Karbohidrat 4,7 g 
Serat 1,1 g 
Abu 1,0 g 
Kalsium (Ca) 50 mg 
Fosfor (P) 50 mg 
Besi (Fe) 2,0 mg 
Natrium (Na) 24 mg 
Kalium (K) 137 mg 
Tembaga (Cu) 0,07 mg 
Beta-Karoten 5 mcg 
Karoten Total 5000 mcg 
Thiamin 0,08 mg 
Riboflavin 0,06 mg 
Niasin 0,3 mg 
Vitamin C 50 mg 
           (Sumber: Kemenkes, 2018). 
6. Bawang Putih (Allium sativum) 
Bawang putih termasuk kedalam tanaman herba yang penting karena 





2016). Bagian dari bawang putih yang banyak dimanfaatkan ialah umbinya. 
Umbi dari bawang putih digunakan untuk menyembuhkan tekanan darah 
tinggi, gangguan pernapasan, sakit kepala, ambeien, sembelit, kolesterol, 
flu, gangguan saluran kencing, dan lain-lain Menurut analisis ilmiah yang 
sudah dilaksanakan, umbi bawang putih bermanfaat sebagai anti-diabetes, 
anti-hipertensi, anti-kolesterol, anti-atherosklerosis, antioksidan, anti-
mikrobia, anti-kanker, dan anti-inflamasi (Sari, 2016). Komponen bioaktif 
dari bawang putih ialah alliin, allisin, ajoene, kelompok allil sulfida (diallil 
disulfida), dan allil sistein (Khanna, et al., 2020). Bawang putih memiliki 
kandungan nutrisi per 100 g yang tersedia dalam Tabel 2.8 
Tabel 2. 8 Kandungan nutrisi bawang putih per 100 g 
Komponen Nilai Satuan 
Air 58,58 g 
Energi 149 kcal 
Energi 623 kJ 
Protein 6,36  g 
Total lipid (lemak) 0,5 g 
Abu 1,5 g 
Karbohidrat 33,06 g 
Serat 2,1 g 
Total gula, termasuk NLEA 1 g 
Kalsium (Ca) 181 mg 
Besi (Fe) 1,7 mg 
Magnesium (Mg) 25 mg 
Fosfor (P) 153 mg 
Kalium (K) 401 mg 
Natrium (Na) 17 mg 
Zink (Zn) 1,16 mg 
Vitamin C, total asam askorbat 31,2 mg 
Tiamin 0,2 mg 
Riboflavin 0,11 mg 
Niacin 0,7 mg 
Vitamin B6 1,235 mg 
(Sumber : USDA, 2019). 
7. Bawang Merah (Allium cepa) 
Bawang merah adalah tumbuhan yang dimanfaatkan dalam bentuk 
umbi lapisnya. Dilihat dari aspek bahan pangan, bawang merah 





Sedangkan dari aspek obat, bawang merah memiliki senyawa antioksidan 
yaitu quercetin. Quercetin sendiri masuk ke dalam golongan flavonoid yaitu 
flavonol (Sari, 2016). Bawang merah mengandung beberapa senyawa 
essensial untuk kesehatan yaitu essential oil, sikloaliin, metilaliin, 
dihidroaliin, flavonglikosida, quercetin, saponin (Hakim, 2015). Bawang 
merah berpotensi sebagai antioksidan, anti-mikroba, anti-kanker, anti-
kolestrolamik dan hipoglikemik (Sari, 2016). Bawang merah memiliki 
kandungan nutrisi per 100 g yang tersedia dalam Tabel 2.9. 
Tabel 2. 9 Kandungan nutrisi bawang merah per 100 g 
Komponen Nilai Satuan 
Air 89,11 g 
Energi 40 kcal 
Energi 166 kJ 
Protein 1,1  g 
Total lipid (lemak) 0,1 g 
Abu 0,35 g 
Karbohidrat 9,34 g 
Serat 1,7 g 
Total gula, termasuk NLEA 4,24 g 
Kalsium (Ca) 23 mg 
Besi (Fe) 0,21 mg 
Magnesium (Mg) 10 mg 
Fosfor (P) 29 mg 
Kalium (K) 146 mg 
Natrium (Na) 4 mg 
Zink (Zn) 0,17 mg 
Vitamin C, total asam askorbat 7,4 mg 
Tiamin 0,046 mg 
Riboflavin 0,027 mg 
Niacin 0,116 mg 
Vitamin B6 0,12 mg 
(Sumber : USDA, 2019). 
8. Cengkeh (Syzygium aromaticum (L)) 
Cengkeh merupakan tanaman hijau yang mempunyai tinggi mencapai 
8-25 m. Cengkeh merupkan sumber senyawa fenolik yaitu flavonoid, 
hidroxibenzoic acids, hidroxicinamic acids, dan hidroxiphenyl propens. 
Kandungan eugenol diperkirakan mencapai 72-90% (Hakim, 2015). Selain 





eugenol, betacaryophyllene dan vanillin, crategolic acid, tannins, 
gallotannci acid, dan methyl salicylate. Cengkeh juga mengandung 
flavonoids eugenin, kaempferol, rhamnetin, eugenitin, dan triterpenoids 
(oleanolic acid) (Khanna, 2020). Cengkeh bermanfaat untuk membantu 
mengatasi peradangan, mengatasi mual dan muntah, meredakan batuk, 
serta sebagai antioksidan, anti-jamur dan anti-bakteri (Hakim, 2015). 
Cengkeh memiliki kandungan nutrisi per 100 g yang tersedia dalam Tabel 
2.10. 
Tabel 2. 10 Kandungan nutrisi cengkeh per 100 g 
Komponen Nilai Satuan 
Air 23,3 g 
Energi 330 kal 
Protein 5,2  g 
Total lipid (lemak) 8,9 g 
Karbohidrat 57,4 g 
Serat 10,0 g 
Abu 5,2 g 
Kalsium (Ca) 740 mg 
Fosfor (P) 100 mg 
Besi (Fe) 4,9 mg 
Natrium (Na) 282 mg 
Kalium (K) 961,0 mg 
Tembaga (Cu) 0,30 mg 
Zink (Zn) 0,0 mg 
Retinol - mcg 
Beta-Karoten 265 mcg 
Karoten Total - mcg 
Thiamin 200,00 mg 
Riboflavin 0,00 mg 
Niasin 0,0 mg 
Vitamin C - mg 
            (Sumber: Kemenkes, 2018). 
9. Kayu Manis (Cinnamon burmanii) 
Kayu manis merupakan tanaman yang berasal dari genus Cinnamon. 
Kayu manis memiliki kekuatan antioksidan tertinggi dibuktikan dengan nilai 
ORAC (Oxygen Radical Absorbance Capacity) yang mencapai 2.67.536 
trolex equivalents (TE). Kayu manis juga mengandung minyak essensial 





methyl chavicol. Kayu manis merupakan sumber terbaik antioksidan 
flavonoid fenolik seperti carotenes, zea-xanthin, lutein, dan cryptoxanthin. 
Berbagai macam pemanfaatan kayu manis antara lain sebagai anti-
microbial, anti-inflamantori, antioksidan, anti-diabet, dan anti-septik. Secara 
tradisional kayu manis dipercaya sebagai obat batuk, sariawan, eksim, 
peluruh angin, mengatasi asam urat, hernia, penyembuhan diabetes, 
menahan penggumpalan darah, anti-kanker, menambah fungsi otak, 
menurunkan kolesterol, mengontrol gula darah, dan menghangatkan 
tubuh. Kandungan aktif kayu manis ini bisa menambah motilitas dari 
saluran intestinal organ dari sistem pencernaan, juga berfungsi dalam 
sistem digestif dengan meningkatkan sekresi enzim gastro-intestinal 
(Hakim, 2015). Kayu manis memiliki kandungan nutrisi per 100 g yang 
tersedia dalam Tabel 2.11. 
Tabel 2. 11 Kandungan nutrisi kayu manis per 100 g 
Komponen Nilai Satuan 
Air 10,58 g 
Energi 247 kcal 
Energi 1035 kJ 
Protein 3,99  g 
Total lipid (lemak) 1,24 g 
Abu 3,6 g 
Karbohidrat 80,59 g 
Serat 53,1 g 
Total gula, termasuk NLEA 2,17 g 
Kalsium (Ca) 1002 mg 
Besi (Fe) 8,32 mg 
Magnesium (Mg) 60 mg 
Fosfor (P) 64 mg 
Kalium (K) 431 mg 
Natrium (Na) 10 mg 
Zink (Zn) 1,83 mg 
Vitamin C, total asam askorbat 3,8 mg 
Tiamin 0,022 mg 
Riboflavin 0,041 mg 
Niacin 1,332 mg 
Vitamin B6 0,158 mg 
(Sumber : USDA, 2019). 





Lada adalah tanaman berasal dari India. Bji lada mengandung 
berbagai mineral seperti kalsium, mangan, besi dan mangnesium yang 
penting bagi tubuh. Seperti mangan dimanfaatkan oleh tubuh sebagai 
kofaktor dari enzim superoxide dismutase. Lada kaya akan komponen 
pyridoxine, riboflavin, thiamin, dan niacin. Lada juga kaya akan antioksidan 
flavonoid polyphenolic, seperti carotenes, cryptoxanthin, zea-xanthin dan 
lycopene. Kandungan tersebut yang membantu tubuh untuk mengusir 
radikal bebas dari tubuh dan melindungi tubuh dari kanker. (Hakim, 2015). 
Lada mengandung senyawa bioaktif seperti piperine, piperamide, 
piperamine 6-gingerol yang bekerja sebagai mediator pro-inflamasi 
manusia lainnya, protease utama SARS-CoV-2, lonjakan ACE2 manusia 
dan protein furin (Khanna et al, 2020) Lada memiliki kandungan nutrisi per 
100 g yang tersedia dalam Tabel 2.12. 
Tabel 2. 12 Kandungan nutrisi lada per 100 g 
Komponen Nilai Satuan 
Air 92,21 g 
Energi 26 kcal 
Energi 111 kJ 
Protein 0,99  g 
Total lipid (lemak) 0,3 g 
Abu 0,47 g 
Karbohidrat 6,03 g 
Serat 2,1 g 
Total gula, termasuk NLEA 4,2 g 
Kalsium (Ca) 7 mg 
Besi (Fe) 0,43 mg 
Magnesium (Mg) 12 mg 
Fosfor (P) 26 mg 
Kalium (K) 211 mg 
Natrium (Na) 4 mg 
Zink (Zn) 0,25 mg 
Vitamin C, total asam askorbat 127,7 mg 
Tiamin 0,054 mg 
Riboflavin 0,085 mg 
Niacin 0,979 mg 
Vitamin B6 0,291 mg 
(Sumber : USDA, 2019). 





Vanili merupakan komoditas rempah yang sering digunakan sebagai 
pengharum, penguat cita rasa, dan aroma makanan. Vanili mengandung 
berbagai macam komponen seperti vanillin, vannilic acid, p-hydrobenzoic 
acid, p-hydroxybenzaldehyde, protein, gula, serat, lilin, resin, berbagai 
pigmen dan tannin, mineral dan essenisal oil. Selain itu vanili juga memiliki 
eugenol, caproic acid, phenols, phenol ether, alcohols, lactones, aliphatic, 
dan karbohidrat aromatik serta vitispiranes. Vanili berperan sebagai 
antioksidan dan anti-inflamasi. Selain itu bisa digunakan untuk mengurangi 
rasa mual, memperbaiki sistem syaraf, menurunkan berat badan, dan 
menambah fungsi otak. Serta fungsi lainnya digunakan sebagai 
aromaterapi untuk penyegaran jiwa dan badan (Hakim, 2015). Vanili 
memiliki kandungan nutrisi per 100 g yang tersedia dalam Tabel 2.13. 
Tabel 2. 13 Kandungan nutrisi vanili per 100 g 
Komponen Nilai Satuan 
Air 52,58 g 
Energi 288 kcal 
Energi 1205 kJ 
Protein 0,06  g 
Total lipid (lemak) 0,06 g 
Abu 0,26 g 
Karbohidrat 12,65 g 
Serat 0 g 
Total gula, termasuk NLEA 12,65 g 
Kalsium (Ca) 11 mg 
Besi (Fe) 0,12 mg 
Magnesium (Mg) 12 mg 
Fosfor (P) 6 mg 
Kalium (K) 148 mg 
Natrium (Na) 9 mg 
Zink (Zn) 0,11 mg 
Vitamin C, total asam askorbat 0 mg 
Tiamin 0,011 mg 
Riboflavin 0,095 mg 
Niacin 0,425 mg 
Vitamin B6 0,026 mg 






2.6 Kandungan dalam Rempah dan Herbal  
Rempah dan herbal dikenal sebagai komoditas yang kaya akan kandungan 
senyawa bioaktifnya. Senyawa bioaktif merupakan senyawa yang memiliki efek 
fisiologis baik positif ataupun negatif terhadap kesehatan (Widyaningsih et al, 
2017). Komponen bioaktif ialah senyawa yang terdapat dalam tubuh binatang 
maupun tanaman yang mempunyai bermacam-macam manfaat bagi kehidupan 
manusia, seperti dapat dijadikan sumber antioksidan, anti-bakteri, anti-inflamasi, 
anti-kanker, dan lain-lain (Firdiyani et al, 2015). Kandungan pada rempah dan 
herbal dapat digolongkan menjadi:  
1. Vitamin 
Vitamin adalah zat organik yang diperlukan bagi tubuh untuk proses 
metabolisme. Vitamin digunakan oleh tubuh dalam porsi yang sedikit guna 
menjaga kesehatan, akan tetapi vitamin tidak bisa diproduksi oleh tubuh 
manusia. Sehingga, vitamin bisa didapatkan dari bahan pangan ataupun 
cadangan multivitamin (Tahir et al, 2016). Vitamin terdiri dari vitamin A, D, E, 
K, C, dan B. Secara umum, vitamin memiliki beberapa fungsi. Seperti vitamin 
A bertanggung jawab untuk pertumbuhan, kesehatan selaput lendir dan 
penglihatan. Vitamin D berperan dalam absorbsi kalsium serta fosfor ke dalam 
tubuh dan membuat tubuh kebal terhadap infeksi. Vitamin E berfungsi untuk 
kesuburan, proses reduksi oksidasi, pencegahan penuaan dini, dan untuk 
memberi energi serta vitalitas dan berperan dalam meningkatkan mood. 
Vitamin K berperan dalam pembekuan darah dan penyegelan endotel 
pembuluh darah. Vitamin C berfungsi dalam meningkatkan sistem imun tubuh 
terhadap berbagai infeksi serta mempercepat pertumbuhan luka. Vitamin B 
berperan dalam meningkatkan metabolisme karbohidrat, terlibat dalam 
respirasi jaringan dan sintesis hemoglobin, berhubungan banyak dengan 
protein, membentuk enzim yang dibutuhkan untuk pengangkutan oksigen ke 
seluruh tubuh (Leja & Czaczyk, 2016). 
2. Mikroelemen 
Mineral merupakan zat yang memiliki peranan penting bagi tubuh. Mineral 
berperan dalam menjaga jaringan selain mengatur keseimbangan cairan 
dalam tubuh. Menurut jumlah yang diperlukan bagi tubuh, mineral dapat 
dikelompokkan menjadi dua yaitu mikroelemen serta makroelemen. 
Mikroelemen merupakan unsur yang diperlukan tubuh dalam jumlah sedikit 
(Wardhani, 2018). Yang termasuk ke dalam mikroelemen yaitu Natrium (Na), 





untuk mempertahankan keseimbangan tekanan osmotik ekstraseluler serta 
untuk produksi asam klorida di perut. Ion natrium menjadikan natrium 
bikarbonat yang berfungsi bagi keseimbangan asam basa cairan tubuh, 
membantu mempertahankan iritabilitas sel saraf dan sel otot, mengatur 
osmolaritas dan volume cairan tubuh, utama dalam penyerapan glukosa, 
kontraksi otot, aktivitas jantung dan transmisi saraf. Ion kalium berperan 
penting dalam proses oksidatif dan polarisasi, menjadi katalisator pembuatan 
karbohidrat dan protein, kontraksi otot, transmisi impuls saraf, menjaga denyut 
jantung, pengaturan pelepasan insulin dan pankreas, kalium juga penting bagi 
sistem saraf otonom (SSO) yang adalah pengendali detak jantung, fungsi otak, 
dan tahapan fisiologi penting lainnya. Ion kalsium berperan dalam kesehatan 
tulang dan gigi, mengatur tekanan darah, berfungsi dalam kelenturan otot dan 
fungsi saraf normal, menghindarkan penyakit jantung, menurunkan risiko 
kanker usus, menghindarkan obesitas, menurunkan kolesterol dalam darah, 
serta memengaruhi fungsi saraf dan otot (Leja & Czaczyk, 2016). 
3. Makroelemen 
Makroelemen ialah unsur yang dibutuhkan dalam jumlah banyak 
(Wardhani, 2018). Yang termasuk ke dalam makroelemen yaitu Besi (Fe), 
Tembaga (Cu), Seng (Zn), dan Magnesium (Mg). Ion besi dan tembaga 
berperan penting dalam pembekuan darah, dimana tembaga juga diperlukan 
oleh enzim reaksi reduksi oksidasi tertentu untuk beroperasi secara efektif. 
Sedangkan ion besi berperan dalam membantu pembentukan sel darah 
merah, menambah energi, memperkuat sistem kekebalan tubuh, dan 
mencegah anemia. Seng berperan dalam metabolisme protein dan karbohidrat 
dan untuk pertumbuhan serta perkembangan seluruh tubuh. Magnesium 
berperan dalam respirasi intrasel, katalisator unsur penting otot, tulang, 
eritrosit, membantu relaksasi otot, transmisi sinyal saraf, melawan radikal 
bebas, memproduksi dan mendistribusikan energi, sintesis protein, serta 
berperan dalam pengaturan 300 reaksi biokimia dalam tubuh (Leja & Czaczyk, 
2016). 
4. Alkaloid 
Alkaloid merupakan beragam komponen yang jenisnya banyak serta 
memiliki struktur cincin dan atom nitrogen. Di beberapa temuan, atom nitrogen 
ini berada di dalam struktur cincin heterosiklik. Alkaloid tersebar luas di 
kerajaan tumbuhan, terutama terdapat pada tumbuhan tingkat tinggi seperti 
yang tergolong dalam Ranunculaceae, Leguminosae, Papaveraceae, 





komponen aktif terpenting dalam tumbuhan alami, dan beberapa senyawa 
tersebut berhasil dikembangkan menjadi obat kemoterapi seperti camptothecin 
(CPT), penghambat topoisomerase I (Top I), dan vinblastin yang berinteraksi 
dengan tubulin (Lu et al, 2012). Macam-macam alkaloid yang diturunkan 
secara alami ialah berberine, evodiamine, matrine, piperine, sanguinarine, dan 
tetrandine yang berperan sebagai anti-kanker. Alkaloid lain diantaranya adalah 
chelerythrine, chelidonine, fagaronine, lycorine, nitidine chloride, solanine, dan 
capsaicine. Seperti contoh yaitu piperine (di lada)  berperan dalam 
merangsang ujung saraf di saluran pencernaan, terutama meningkatkan 
sekresi getah lambung. Capsaicine (di paprika) berperan dalam meningkatkan 
sintesis enzim pencernaan dan juga sirkulasi darah (Leja & Czaczyk, 2016) 
5. Tanin 
Tanin atau yang lebih dikenal dengan asam tanat memiliki rumus kimia 
yaitu C76H52O46 merupakan senyawa fenolik kompleks larut dalam air yang 
diketahui dapat mereduksi ketersediaan nutrisi hayati dalam usus. Tanin 
dibedakan menjadi tanin terhidrolisis dan tanin tidak terhidrolisis. Tanin 
terhidrolisis dikategorikan lagi menjadi gallotannin dan ellagitannin, yang mana 
tanin tersebut merupakan jenis yang paling sederhana diantara tanin 
terhidrolisis lain. Sedangkan tanin tidak terhidrolisis merupakan tanin yang 
paling umum ditemukan di batang, polong-polongan, pohon, tanaman hijau, 
dan lain-lain. Tanin secara alami terdapat pada daun, biji, kulit kayu, akar, 
buah-buahan, sayuran, polong-polongan, sereal, dan di lebih dari 40 rempah-
rempah (Sharma et al, 2019). Tanin mempunyai berbagai macam manfaat 
diantaranya bertindak sebagai antioksidan, bersifat farmakologis seperti anti-
toksik, anti-kanker, anti-alergi, anti-inflamasi, anti-mikroba, anti-virus, 
penyembuhan luka dan penyembuhan disentri (Ghosh, 2015). Akan tetapi, 
tanin juga memiliki efek samping seperti efek anti-nutrisi, peningkatan 
gangguan pencernaan, mutagenik dan karsinogenik, penginduksi dan ko-
promotor banyak penyakit, keparahan migrain, aktivitas hepatotoksik, serta 
tindakan penghambatan. Tanin juga dapat bertindak sebagai astringent untuk 
selaput lendir dan menghambat permeabilitas, mencegah pendarahan mikro 
pada pembuuh darah kapiler (terutama di saluran pencernaan), dan 
menonaktifkan bakteri dan racun (Leja & Czaczyk, 2016).. 
6. Minyak essensial 
Minyak essensial atau yang lebih dikenal dengan minyak atsiri merupakan 
produk alami yang terbentuk dari beberapa senyawa volatil. Minyak atsiri 





tanaman menggunakan metode distilasi air, distilasi uap atau distilasi kering 
atau dengan bahan yang sesuai. Minyak atsiri sendiri biasanya memiliki bau 
yang menyengat, jarang berwarna, larut dalam pelarut organik, dan tidak larut 
dalam air. Mereka terdiri dari senyawa volatil yang berasal dari golongan 
terpenoid dan non-terpenoid, disintesis melalui rute biosintetik yang berbeda 
dan prekursor metabolik primer yang berbeda (Zuzarte and Salgueiro, 2015). 
Minyak atsiri ada bermacam-macam, contohnya adalah minyak peppermint, 
minyak kayu putih, minyak pinus, dan lain sebagainya. Essential oil memiliki 
berbagai fungsi seperti meningkatkan cita rasa makanan dan minuman, selain 
itu minyak essensial juga banyak digunakan dalam industri (untuk produksi 
sabun dan bahan kimia rumah tangga). Minyak atsiri juga memiliki efek bagi 
kesehatan manusia diantaranya yaitu sebagai antimikroba (peppermint, 
minyak pinus, adas manis), sebagai obat penenang (lemon balm, valerian), 
sebagai ekspektoran (pinus, kayu putih, peppermint), sebagai diuretik (Leja & 
Czaczyk, 2016). 
7. Flavonoid  
Flavonoid ialah senyawa polifenol dengan 15 senyawa karbon dan dua 
cincin aromatik yang dihubungkan oleh tiga jembatan karbon (Embuscado, 
2019). Biasanya flavonoid dan asam fenolik merupakan fenolat utama di dalam 
rempah-rempah yang memiliki aktivitas antioksidan. Umumnya flavonoid 
muncul sebagai turunan glikosilasi dengan apigenin dan luteolin yang biasa 
ditemukan pada tanaman aromatik seperti peterseli, rosemary, thyme, 
quercetin dan kempferol dalam bawang putih. Flavonoid mempunyai aktivitas 
antioksidan yang lebih besar terhadap radikal peroksil daripada asam fenolat 
karena memiliki gugus hidroksil yang lebih banyak (Yashin et al, 2017). 
Flavonoid atau polifenol memiliki berbagai aktivitas biologis, salah satunya 
meningkatkan kekebalan sel terhadap sesuatu yang asing dan sebagai 
tanggapan yang memungkinkan akumulasi seluler berbagai jenis polifenol 
melalui berbagai reseptor. Hal tersebut yang kemudian memicu jalur 
pensinyalan dan memulai tanggapan kekebalan (Khanna, 2020). Contoh 
senyawa flavonoid yaitu flavon dan antosianin. Dimana flavon berpartisipasi 
aktif dalam reaksi reduksi oksidasi, memiliki sifat diuretik, dan mampu 
menurunkan tekanan darah serta meningkatkan penyerapan vitamin C. 
Sedangkan antosianin berperan dalam pencernaan, bertindak sebagai enzim 






Fenol merupakan senyawa fenolik dengan gugus hidroksil dan banyak 
terdapat pada tumbuhan. Senyawa ini memiliki berbagai struktur, mulai dari 
fenol sederhana hingga fenol kompleks hingga komponen terpolimerisasi. 
Senyawa fenolik merupakan metabolit sekunder yang aktif secara biologis 
yang tersebar luas pada tumbuhan dan disintesis terutama oleh jalur asam 
sikamat, pentosfosfat, dan fenilpropanoid. Secara struktural, mereka 
mencakup berbagai senyawa dengan cincin aromatik dengan satu atau lebih 
gugus hidroksil, mulai dari molekul sederhana hingga polimer kompleks. 
(Diniyah & Lee, 2020). Senyawa fenolik yang dikenal sebagai sumber 
antioksidan alami banyak terdapat pada tumbuhan karena dapat menghambat 
oksidasi dengan cara bereaksi dengan radikal bebas reaktif membentuk 
radikal. (Yuliani et al, 2011). Contoh dari senyawa fenol adalah resveratrol dan 
hidroksitirosol. Peran dari senyawa fenol selalu dikaitkan dengan aktivitas 
antioksidan dan aktivitas antimikroba yang signifikan (Leja & Czaczyk, 2016) 
9. Asam organik 
Asam organik adalah senyawa organik dengan tingkat keasaman tertentu. 
Asam organik memiliki dua sifat fungsional. Artinya, mencegah pertumbuhan 
bakteri patogen pembusuk, bertindak sebagai pengawet alami dan 
meningkatkan sifat produk, terutama produk susu (Guler, 2014). Contoh asam 
organik termasuk asam asetat, asam format, asam malat dan asam valerat. 
Asam organik ini secara positif mempengaruhi pencernaan dan metabolisme 
secara umum, mencegah fermentasi berlebihan di usus (Leja & Czaczyk, 
2016). 
10. Saponin  
Saponin adalah glikosida surfaktan alami. Banyak yang dibuat oleh 
tumbuhan, tetapi juga oleh hewan laut tingkat rendah dan bakteri tertentu. 
Saponin umumnya terdiri dari fraksi gula yang mengandung glikosida yang 
terkait dengan glukosa, galaktosa, asam glukuronat, xilosa, rennor, atau 
glikosida yang dapat berupa metilpentosa, triterpenoid, atau steroid. Struktur 
kompleks saponin disebabkan oleh variasi struktur aglikon, sifat rantai 
samping, posisi perlekatan gugus pada aglikon (Elekofehinti, 2015). Contoh 
dari senyawa saponin ialah soyasapogenol A, soyasapogenol B, docsin. 







Pemanfaatan rempah dan herbal yang ada di Indonesia dalam sebuah 
formulasi tradisional (jamu) diduga dapat digunakan sebagai alternatif dalam 






BAB III. METODE PELAKSANAAN 
 
3.1 Waktu Pelaksanaan 
Tugas akhir ini dilaksanakan pada bulan Agustus 2020 – Juni 2021 secara 
Work From Home bertempat di Perumahan Patraland C6/5 Tasikmadu, Kota 
Malang 
3.2 Metode Literatur Review 
Pada tugas akhir literatur review ini menggunakan metode studi literatur. 
Studi literatur adalah sebuah metode yang sistematis, eksplisit, dan resprodusibel 
untuk melakukan identifikasi, evaluasi dan sintesis terhadap karya-karya hasil 
penelitian dan hasil pemikiran yang sudah dihasilkan oleh para peneliti dan praktisi 
(Rahayu , Syafril, Wekke, & Erlinda, 2019). Dimana metode pengumpulan data 
literatur atau pustaka (Jurnal, Skripsi, Disertasi, Buku, Web Resmi) sesuai topik 
yang diteliti yaitu rempah dan herbal sebagai imunomodulator di masa pandemi 
covid-19 dan efek komponen bioaktif terhadap sistem imun tubuh. Penelitian ini 
tidak lakukan dengan penelitian laboratorium langsung, akan tetapi menggunakan 
beberapa data sekunder dari hasil penelitian terdahulu ataupun penelitian yang 
telah dilakukan, kemudian dikompilasi pada tabel, dianalisa, dan dibuat 
kesimpulan. Tugas akhir ini difokuskan dalam menemukan berbagai teori, prinsip 
maupun gagasan yang digunakan untuk menganalisis dan memecahkan 
pertanyaan penelitian yang dirumuskan. 
3.3 Tahapan Literatur Review 






Gambar 3. 1 Tahapan Penelitian Studi Literatur 
3.3.1 Mengumpulkan dan memilih literatur yang sesuai dengan topik 
Data yang digunakan adalah data sekunder, dimana data yang 
diperoleh bukan dari pengamatan langsung, tetapi diperoleh dari hasil 
penelitian terdahulu. Metode pengumpulan data yang digunakan adalah 
metode dokumentasi yang merupakan metode pencarian dan 
pengumpulan data dari literatur yang relevan dengan topik bahasan dan 
sesuai dalam rumusan masalah. Dalam memilih literatur perlu diperhatikan 
apakah literatur tersebut dapat dipertanggungjawabkan atau tidak, perlu 
mengetahui akreditasi dari literatur yang dicek pada scimago. Tahapan 













Mengumpulkan dan memilih literatur yang sesuai 
dengan topik 
Menganalisis dan mengidentifikasi informasi yang 
penting  
Menyusun dan mengelompokkan data yang telah 
dianalisis 
Menyatukan dan mencari keterkaitan beberapa 
data 
Menuliskan hasil dan membuat kesimpulan 
Selesai 
Mengumpulkan dan memilih 
literatur yang sesuai dengan 
topik 
Jumlah literatur yang diperoleh 
dan dinilai untuk kelayakan (n = 
170 literatur) 
Jumlah literatur yang digunakan 
untuk referensi data (n=40 
literatur) dengan jumlah literatur 
pendukung data (n=116 literatur) 
Literatur tidak digunakan 
(n = 17 literatur) 
Alasan : 
1. Jurnal tidak 
terakreditasi 
(Scopus/Sinta 4) 








Sumber data yang dibutuhkan dalam pembuatan tugas akhir ini adalah 
jurnal, buku, skripsi, disertasi, maupun web resmi. Jurnal-jurnal yang 
digunakan bersumber dari google schoolar, science direct, research gate, 
elsevier, dan lain-lain. Proses pengumpulan literatur dari berbagai sumber 
data dilakukan menggunakan beberapa kata kunci seperti pandemic, covid-
19, coronaviruses, spices and herbs, immunomodulators, immune system, 
bioactive compound in spices and herbs, effect spices and herbs in covid-
19 dan lain sebagainya. Seluruh literatur berjumlah 156 literatur dengan 40 
literatur yang akan digunakan sebagai data untuk informasi pada hasil dan 
pembahasan. Informasi mengenai 40 literatur yang digunakan dapat dilihat 
pada Tabel 3.1. 
Tabel 3. 1 Deskripsi literatur yang terpilih 
No. Judul Tahun Penulis Akreditasi 
Jurnal 
1. Naturally occuring 
immunomodulators with antitumor 
activity: on their mechanisms of 
action 
2017 Mohamed et al Scopus Q1 
2. The Potential Roles of Jamu for 
COVID-19: A Learn from the 
Traditional Chinese Medicine 
2020 Hartanti et al Sinta score S2 
3. Immunomodulatory and 
therapeutic role of Cinnamomum 
verum extracts in collagen-
induced arthritic BALB/c mice 
2018 Qadir et al Scopus Q2 
4. Immunomodulatory effects of 
selected Malaysian plants on the 
CD18/11a expression and 
phagocytosis activities of 
leukocytes 
2015 Harun et al - 
5. Jamu: The ancient Indonesian art 
of herbal healing 
2012 Beers - 
6. Inhibition of chemiluminescence 
and chemotactic activity of 
phagocytes in vitro by the extracts 
of selected medicinal plants 
2011 Jantan et al Scopus Q2 
7. Uji aktivitas jamu gendong Kunyit 2014 Andrie et al - 





No. Judul Tahun Penulis Akreditasi 
Jurnal 
asam (Curcuma domestica Val; 
Tamarindus indica L) sebagai 
antidiabetes pada tikus yang 
diinduksi Streptozotocin 
8. Anti-inflammatory and 
antinociceptive activities of the 
aqueous leaf extract of 
Phyllanthus amarus Schum 
(Euphorbiaceae) in some 
laboratory animals 
2015 Adedapo et al Scopus Q3 
9. Immune modulation properties of 
herbal plant leaves: Phyllanthus 
niruri aqueous extract on immune 
cells of tuberculosis patient – in 
vitro study 
2018 Putri et al Scopus Q2 
10. Aktivitas alanin aminotransferase 
dan aspartat aminotransferase 
pada mencit yang diberikan jamu 
temulawak 
2014 Tampubolon et 
al 
Sinta score S4 
11. Pandan leaves (Pandanus 
amaryllifolius) aromatherapy and 
relaxtion music to reduce dental 
anxiety of pediatric patiens 
2017 Pradopo et al Scopus Q3 
12. The pharmalogical activies of 
licorice 
2015 Yang et al Scopus Q2 
13. Traditional drink of black cincau 
(Mesona palustris BL)-based 
wedang uwuh as 
immunomodulator on alloxan-




14. Herbal immune-boosters: 
Substantial warriors of pandemic 
Covid-19 battle 
2020 Khanna et al Scopus Q1 
15. Antioxidant Activity of Spices and 
Their Impact on Human Health: A 
Review 
2017 Yashin et al Scopus Q2 
16. A Review of the Botany, 
Phytochemical, and 





No. Judul Tahun Penulis Akreditasi 
Jurnal 
Pharmacological Properties of 
Galangal 
17. Bioactives from culinary spices 
and herbs: a review 
2019 Embuscado - 
18. Immune-Boosting, Antioxidant 
and Anti-inflammatory Food 
Supplements Targeting 
Pathogenesis of COVID-19 
2020 Mrityunjaya et 
al 
Scopus Q1 
19. Immunomodulatory leads from 
medicinal plants 
2014 Mukherjee et al Scopus Q3 
20. Aktivitas Farmakologis Zingiber 
officinale Rosc., Curcuma longa 
L., Dan Curcuma xanthorrhiza 
Roxb. : Review 
2019 Kholilah M and 
Bayu I 
- 
21. Kencur (Kaempferia galanga) Dan 
Bioaktivitasnya 
2019 Silalahi Sinta score S3 
22. Peranan Senyawa Bioaktif 
Minuman Cincau Hitam (Mesona 
palustris BL.) Terhadap 
Penurunan Tekanan Darah 
Tinggi: Kajian Pustaka 
2014 Widyaningsih 
et al 
Sinta score S4 
23. Anti-inflammatory Influences of 
Culinary Spices and Their 
Bioactives 
2020 Srinivasan Scopus Q1 
24. Dietray polyphenols, oxidative 
stress and antioxidant and anti-
inflammatory effect 
2016 Zhang and 
Tsao 
Scopus Q1 
25. Anti-inflammatory activity of 
ethanolic extract of Alpinia 
galanga in carrageenan induced 
pleurisy rats 
2016 Subash et al - 
26. Compounds from Caesalpinia 
sappan with anti-inflammatory 
properties in macrophage and 
chondrocytes 
2016 Mueller et al Scopus Q1 
27. Cinnamomum zeylanicum extract 
inhibits proinflammatory cytokine 
TNF-α: in vitro and in vivo studies 





No. Judul Tahun Penulis Akreditasi 
Jurnal 
28. Comparative Evaluation of Anti-
Inflammatory Activity of 
Curcuminoids, Turmerones, and 
Aqueous Extract of Curcuma 
Longa 
2013 Bagad et al Scopus Q1 
29. The Comparison Between Anti-
Inflammatory Effects of Ethanol 
Extract from Kaempferia galanga 
L. and Diclofenac Sodium 
Induced by Carrageenan 
2020 Samodra and 
Febrina 
- 
30. Uji Aktivitas Anti Inflamasi Ekstrak 
Etanol Daun Pandan Wangi 
(Pandanus amaryllifolius Roxb.) 
Pada Mencit Putih Jantan (Mus 
musculus) 
2016 Sentat - 
31. Anti-inflammatory and 
antinociceptive activities of 
Phyllanthus niruri spray-dried 
standardized extract 
2013 Porto et al Scopus Q2 
32. Safety Assessment and Potential 
Anti-Inflammatory Effect of 
Ethanolic Extract of Syzygium 
aromaticum in Albino Rats 
2017 Saeed et al - 
33. Chromatographic analysis, 
antioxidant, anti-inflammatory, 
and xanthine oxidase inhibitory 
activities of ginger extracts and its 
reference compounds 
2015 Nile and Park Scopus Q1 
34. In-vitro anti-oxidant studies on 
ethanolic extract of Alpinia 
galanga Linn 
2016 Subash K. R 
and Prakash G 
- 
35. Antioxidant and free radical 
scavenging activity of curcumin 
determined by using different in 
vitro and ex vivo models 
2013 Borra et al Scopus Q4 
36. Antioxidant and antineoplastic 
activities of methanolic extract of 
Kampferia galanga Linn. Rhizome 





No. Judul Tahun Penulis Akreditasi 
Jurnal 
against Ehrlich ascites carcinoma 
cells 
37. Antioxidant, Anti-Cancer, and 
Antimicrobial Activities of Ethanol 
Pandanus amaryllifolius Roxb. 
leaf extract (In Vitro) - A potential 
medical application 
2018 Suwannakul et 
al 
Scopus Q3 
38. Antioxidant activity of Phyllanthus 
niruri L. herbs: in vitro and in vivo 
models and isolation of active 
compound 
2015 Da’i et al - 
39. Chemical composition, in-vitro 
antibacterial and antioxidant 
activities of Syzygium aromaticum 
essential oil 
2020 Selles et al Scopus Q2 
40. Antioxidant and free radical 
scavenging activities of aqueous 
and ethanol extracts of Zingiber 
officinale 
2011 Morakinyo et al Scopus Q1 
 
3.3.2 Menganalisis dan mengidentifikasi informasi penting 
Pada tahap ini yang dilakukan adalah menganalisa dan 
mengidentifikasi informasi penting pada jurnal yang dapat menjawab 
pertanyaan rumusan masalah. Pada tahap ini dapat dilakukan dengan cara 
manandai atau men-highlight informasi penting pada jurnal. Hal-hal yang 
harus diketahui adalah awal pandemi covid-19, pandemi covid-19 yang 
terjadi di dunia dan di Indonesia, jenis virus corona, sistem imun, 
imunomodulator, jenis rempah dan herbal, kandungan rempah dan herbal, 
hubungan antara senyawa bioaktif dengan aktivitas pada sistem imun, 
peran rempah dan herbal sebagai imunomodulator. 
3.3.3 Menyusun dan mengelompokkan data yang telah dianalisis 
Data-data yang telah terkumpul disusun kemudian dikelompokkan 
berdasarkan bab dan subabnya, yaitu Pandemi covid-19 yang 
dikelompokkan kembali berdasarkan pandemi covid-19 yang terjadi di 





Formulasi Tradisional Rempah dan Herbal yang dikelompokkan kembali 
menjadi rempah dan herbal, dan Kandungan rempah dan herbal. 
3.3.4 Menyatukan dan mencari keterkaitan beberapa data 
Tahap ini dilakukan penyatuan dan pencarian keterkaitan beberapa 
data untuk mengetahui rempah dan herbal mana yang kemungkinan 
memiliki potensi paling besar sebagai imunomodulator dan paling berperan 
di masa pandemi covid-19 
3.3.5 Menuliskan hasil dan membuat kesimpulan 
Tahap ini dilakukan penulisan hasil-hasil yang didapat dalam bentuk 
paragraf, tabel, maupun poin-poin yang menarik serta jelas untuk dibaca. 
Dan dilakukan pembuatan kesimpulan yang menjawab rumusan masalah 
serta dapat membuat saran yang mungkin berguna untuk dilakukan 







BAB IV. HASIL DAN PEMBAHASAN 
4.1 Senyawa Bioaktif pada Rempah dan Herbal yang Dapat Meningkatkan Sel Imun 
dan Sitokin yang Berfungsi sebagai Mediasi dalam Mengatur Sistem Imun 
Rempah dan herbal telah banyak digunakan selama ratusan tahun yang lalu 
hingga sekarang dalam hal memasak dan juga sebagai pengobatan. Tanaman, 
khususnya rempah dan herbal telah menjadi sumber produk alami dalam jangka 
panjang untuk menjaga kesehatan manusia, terutama dengan studi yang lebih 
intensif untuk terapi alami. Rempah-rempah maupun herbal telah banyak digunakan 
pada cabang industri seperti kedokteran, farmasi, tata rias, dan juga produksi 
makanan. Rempah-rempah dan herbal merupakan surga dari sumber komponen 
bioaktif seperti vitamin, mineral, glikosida, alkaloid, tanin, minyak atsiri, flavonoid, 
fenol, saponin dan asam organik (Sharma et al, 2017). Dari kandungan senyawa 
bioaktif tersebut, maka rempah dan herbal dapat berperan sebagai imunomodulator. 
Dimana imunomodulator terdapat tiga jenis diantaranya immunostimulan, 
immunoregulator, dan immunosupressor. Immunostimulan, mekanisme kerjanya 
bisa menambah fungsi dan aktivitas dari sistem imun. Immunoregulator, bekerja 
dalam mengatur sistem kekebalan tubuh. Dan immunosupresor yang dapat 
menekan kerja dari sistem kekebalan tubuh. Berikut merupakan berbagai macam 






Tabel 4. 1 Senyawa Bioaktif pada Rempah dan Herbal yang dapat Meningkatkan Sel Imun dan Sitokin 
Nama latin Rempah/herbal 
Bagian 
rempah/herbal 










pengikatannya pada reseptor 3-
protein dengan afinitas yang baik 
melakukan potensi penghambatan 
terhadap infeksi dan replikasi virus 
Khanna et 
al (2020); 
Yashin et al 
(2017); 











pengikatannya pada reseptor 3-
protein dengan afinitas yang baik 
melakukan potensi penghambatan 





Kayu manis Batang Cinnamaldehyde 
 
-Mengurangi alergi 
ensefalomielitis in vivo melalui sel 
T regulatori 
-Menekan jalur pensinyalan NF-









Nama latin Rempah/herbal 
Bagian 
rempah/herbal 







Jeruk nipis Daun, buah Hesperidin  
 
-Menghambat proliferasi 
mononuklir yang diaktifkan sel 
PHA, protein staphylococcus 
Mukherjee 





Nama latin Rempah/herbal 
Bagian 
rempah/herbal 
Senyawa bioaktif Gambar struktur kimia Hasil Referensi 
Curcuma 
longa 




penghambatan proliferasi yang 
diinduksi oleh PMA dan antibodi 
anti-CD28. Dan juga menghambat 
limfosit T yang diisolasi dari donor 
sehat yang diinduksi oleh PHA 
-Dapat bertindak sebagai 
penghambat molekuler untuk virus 






-Afinitas pengikatan yang lebih 
tinggi dengan target makromolekul 
virus dan inang serta mediator 
pro-inflamasi manusia lainnya, 
protease utama SARS-CoV-2, 




Yashin et al 
(2017); 
Mukherjee 





Nama latin Rempah/herbal 
Bagian 
rempah/herbal 






-Penghambat COX-2 dan iNOS 
yang kuat melalui jalur NF-kB 
yang dihasilkan pengurangan 
PGE2 dan NO 
Kholilah M 










-Memiliki aktivitas antiangiogenik, 
sebagaimana dibuktikan dengan 
penghambatan pertumbuhan 
pembuluh darah kecil di aorta 
tikus dan penghambatan 









Nama latin Rempah/herbal 
Bagian 
rempah/herbal 
Senyawa bioaktif Gambar struktur kimia Hasil Referensi 
Mesona 
palustris BL 
Cincau hitam Daun Polifenol 
 
-Bertindak sebagai 
imunomodulator karena dapat 
meningkatkan proliferasi limfosit 
Widyanings





Pandan wangi Daun Polifenol 
 
-Polifenol melindungi sel-β 
pankreas dari efek toksik yang 
disebabkan oleh radikal bebas 
dan diproduksi selama 
hiperglikemia kronis. 
-Polifenol alami diidentifikasi 
sebagai penghambat protease 
(Mpro) COVID-19 yang manjur 
dalam studi in-silico. 
Mekanismenya yaitu menekan 
infeksi virus dengan 
penghambatan respetor kinase 
seluler termasuk MAPK, protein 
kinase serin/treonin-spesifik (Akt) 
dan phosphatidylinositol-4,5-








Nama latin Rempah/herbal 
Bagian 
rempah/herbal 
Senyawa bioaktif Gambar struktur kimia Hasil Referensi 
Phyllanthus 
niruri 
Meniran hijau Daun Phyllamiricin B 
 
-Dapat bertindak sebagai 
penghambat molekuler untuk virus 










- Afinitas pengikatan yang lebih 
tinggi dengan target makromolekul 
virus dan inang serta mediator 
pro-inflamasi manusia lainnya, 
protease utama SARS-CoV-2, 
lonjakan, ACE2 manusia, dan 
protein furin 
- Potensi pengikatan dengan 
residu aktif ACE2 yang memediasi 
antarmuka inang virus 
Khanna et 
al (2020); 





Jahe merah Rimpang 6-gingerol 
 
 
-Afinitas pengikatan yang lebih 
tinggi pada protease utama, 










Dari Tabel 4.1 diketahui bahwa rempah dan herbal beperan sebagai 
imunostimulan. Dimana imunostimulan memiliki mekanisme yang sama. Artinya, ia 
memperbaiki ketidakseimbangan sistem kekebalan dengan meningkatkan 
kekebalan spesifik dan non-spesifik. Secara umum sel yang terlibat dalam sistem 
imun adalah sel T dan sel B yang diproduksi oleh timus dan sumsum tulang 
belakang. Saat sel-sel ini tumbuh, imunostimulan dapat digunakan untuk 
merangsangnya. Limfosit atau limpa merupakan limfosit sekunder yang 
mengandung limfosit B dan T dan berperan dalam banyak proses imun. Selain itu, 
getah bening mengandung sel dendritik dan makrofag, yang merupakan sel penyaji 
antigen yang dapat mengantarkan antigen ke limfosit. Makrofag memiliki fungsi 
penting seperti fagositosis dan sel penyaji antigen (APC), dan mediator endogen 
seperti sitokin diperlukan untuk mendukung fungsi tersebut. Makrofag memiliki dua 
mekanisme fagositosis. (A) Mekanisme yang bergantung pada oksigen, yaitu 
peningkatan mikroba pembunuh oksigen selama fagositosis, yaitu respons ROI 
(mediator oksigen reaktif) dan hubungan antara mikroorganisme dan fagositosis 
bekerja sama untuk membentuk sel fagositosis. Pembentukan fagolisosom dapat 
mengubah oksigen menjadi anion superoksida, radikal hidroksil, mono-oksigen, 
mieloperoksidase dan hidrogen peroksida (H2O2), mengaktifkan berbagai enzim 
yang dihasilkan oleh interaksi dengan metabolit. Oksigen beracun dapat membunuh 
bakteri. (B) Mekanisme anaerobik adalah peningkatan zat antara oksigen reaktif 
(ROI). Makrofag menggunakan enzim untuk menghasilkan intermediet nitrogen 
reaktif, salah satunya adalah nitric oxide synthase (iNOS). Selama fagositosis, 
reaksi oksidasi fagositosis yang terjadi antara oksida nitrat dan H2O2 menghasilkan 
radikal bebas peroksinitrit, yang aktif melawan zat asing dan mikroorganisme. Ada 
banyak rempah-rempah dan rempah-rempah yang memiliki sifat merangsang 
kekebalan dalam sistem kekebalan non-spesifik: sel pembunuh alami (sel NK) dan 
makrofag. Selain proliferasi sistem kekebalan tubuh, terutama limfosit B, limfosit T 
menghasilkan antibodi di dalam tubuh. Selain itu, ia memiliki kemampuan untuk 
menghasilkan sitokin yang digunakan sebagai adjuvant non-imunogenik untuk 
penyakit menular (Listiani & Susilawati, 2019). 
Salah satu contoh yaitu interaksi antara agen imunomodulator alami dan sel imun 
yang menyusup ke dalam lingkungan mikro tumor. Lingkungan mikro tumor terdiri 
atas berbagai komponen imun dan non imun. Komponen imun termasuk sel imun 
yang menginfiltrasi tumor, sitokin, dan kemokin. Sel imun terkait tumor termasuk 
termasuk sel penekan turunan myeloid (MDSC), makrofag terkait tumor (TAM) dan 





lingkungan mikro tumor berkontribusi terhadap perkembangan tumor, induksi 
aktivitas fagositosis makrofag (TAM) dan pelepasan RONS memiliki efek sitotoksik 
pada sel tumor. Limfosit sitotoksik seperti limfosit T sitotoksik dan sel NK 
memainkan fungsi utama guna memerangi dan membunuh sel kanker. Limfosit T 
CD8+ sitotoksik memiliki kemampuan untuk mengenali antigen terkait tumor serta 
secara langsung membunuh sel tumor selain melepaskan INF-γ dengan efek 
antiangiogenik. Sel NK memiliki peran dalam induksi sistem kekebalan inang dan 
membunuh sel tumor melalui pemicu apoptosis pada sel kanker melalui beberapa 
mekanisme terutama pelepasan granula sitoplasma yang mengandung perforin dan 
granzymes (serin protease). Pelepasan INF- γ TNF-α, dan anggota TNF (FasL) 
yang merangsang apoptosis sel tumor selain efek antiangiogenik. Aktivitas sel NK 
dapat diinduksi oleh beberapa sitokin termasuk IL-2, IL-12, IL-15, dan IL-18 yang 
dilepaskan oleh sel imun bawaan yang menginfiltrasi lingkungan mikro tumor 
sebagai respons terhadap antigen tumor (Gambar 4.1). (Mohamed et al, 2017). 
 
Gambar 4. 1 Peran sel imun bawaan dan adaptif dalam lingkungan mikro tumor dan 
efek potensialnya dalam respon imun antitumor (Mohamed et al, 2017). 
Dari Gambar 4.1 menunjukkan peran sel imun bawaan dan adaptif dalam 
lingkungan mikro tumor dan efek potensialnya dalam respon imun antitumor. Sel 
pembunuh alami (sel NK) memainkan fungsi penting dalam pengawasan kekebalan 





beberapa mekanisme yang menginduksi apoptosis tumor termasuk; (1) sekresi 
granula sitotoksik yang mengandung perforin menggangu membran tumor, (2) 
memicu jalur yang dimediasi reseptor kematian melalui ekspreksi ligan FAS, (3) 
pelepasan mediator efektor sitotoksik seperti  IFN-γ dan nitric oxide (NO). Selain 
sitokin dan kemokin yang dilepaskan di lingkungan mikro tumor menginduksi 
diferensiasi dan perekrutan sel NK. Sel NK menunjukkan kemampuan untuk 
menginduksi respon imun adaptif melalui pematangan sel dendritik. Pematangan 
tersebut dibentuk melalui pemrosesan antigen dan presentasi TAA (antigen terkait 
tumor) yang berasal dari lisis tumor yang diinduksi NK. Sel dendritik matang akan 
merangsang limfosit T naif dan ekspansi klonalnya menjadi CTL (limfosit T killer 
CD8+) dan Th1 (sel T helper CD4+). Aktivasi dan pematangan kedua sel dendritik 
dan Th1 juga merangsang sel B dan pelepasan antibodi spesifik antitumor. 
Sehubungan dengan mekanisme penghambatan tumorigenesis, salah satu 
senyawa yang dapat membantu mekanisme tersebut ialah kurkumin. Kurkumin 
diketahui dapat ditemukan dalam berbagai rempah dan herbal seperti kunyit, 
lengkuas, maupun kencur. Curcumin mempengaruhi angiogenesis tumor melalui 
beberapa proses, baik endogen (intramitokondria) dan ekstrinsik (dimediasi oleh 
reseptor kematian transmembran pada permukaan sel). Pada dasarnya, jalur ini 
biasanya dimulai dengan aktivasi pengatur siklus sel penekan tumor p53 dan 
melalui anggota keluarga limfoma sel B (Bcl2). Upregulation p53 mengaktifkan Bcl2 
dan menonaktifkan antagonis homolog (Bak) dan x-protein (Bax) yang mengikat 
Bcl2, anggota proapoptosis Bcl2. Kedua, Bak dan Bax mempromosikan apoptosis 
dengan membentuk lubang di membran mitokondria dan melepaskan sitokrom-c ke 
dalam sitoplasma, sehingga mengaktifkan caspases. Nrf2 adalah faktor transkripsi 
yang terlibat dalam jalur pertahanan utama melawan efek stres oksidatif dan 
pengatur variasi genetik yang terlibat dalam elektrofil, detoksifikasi ROS, dan 
perbaikan produk cedera yang disebabkan oleh sel kanker. Selain itu, nuclear factor 
(NF) kB merupakan faktor transkripsi yang mengatur banyak gen yang terlibat 
dalam regulasi pertumbuhan, inflamasi, karsinogenesis, dan apoptosis. Aktivasi 
NFkB menyebabkan penghambatan apoptosis yang diinduksi kemoterapi pada 
beberapa sel kanker. Kurkumin dapat menghambat proliferasi melalui aktivasi 
reseptor TNF dan menginduksi apoptosis secara ekstrinsik. Jalur TNF 
menyebabkan aktivasi monosit caspase 8 dan caspase 3, tetapi juga menginduksi 
NFkB, yang mengatur ekspresi gen COX2. Curcumin memblokir aktivasi NFkB, 
ikatan hidrogen memblokir pengikatan TNFα ke reseptornya, dan mencegah 





der Waals (Abdurrahman, 2019). Dari mekanisme penghambatan tumorigenesis 
yang telah dijelaskan maka dapat disimpulkan bahwa kurkumin dapat bersifat 
sebagai imunostimulan dan dapat dijadikan sebagai imunomodulator. 
Beradasarkan Tabel 4.1, Tumbuhan pertama yang juga dikenal sebagai tumbuhan 
Laos, lengkuas memiliki senyawa bioaktif berupa metabolit sekunder seperti 
alkaloid, flavonoid, fenilpropanoid, steroid, triterpenoid, dan tanin. Dan kumarin. 
Beberapa penelitian sebelumnya melaporkan bahwa lengkuas memiliki berbagai 
aktivitas seperti antijamur, antikanker, analgesik, antiinflamasi, antitoksin, 
antibakteri, dan aktivitas antioksidan (Jayanti et al, 2012). Banyak ditemukan 
senyawa fenol seperti fenilpropanoid di dalam lengkuas (Alpinia galanga), salah 
satunya adalah 1’S-1’-acetoxychavicol acetate (ACA). Selain itu, senyawa flavonoid 
juga ditemukan pada rimpang dan biji A. galanga. Salah satu senyawa flavonoid 
tersebut yaitu galangin. Salah satu penelitian membahas tentang adanya aktivitas 
anti alergi pada lengkuas. Dimana pada penelitian tersebut ACA (1’S-1’-
acetoxychavicol acetate) dan AEA (‘1’-acetoxyeugenol acetate) terbukti 
menghambat pelepasan β-heksosaminidase, sebagai penanda degranulasi yang 
dimediasi antigen –IgE pada sel RBL-2H3. ACA dan AEA juga menghambat reaksi 
anafilaksis kulit pasif telinga pada tikus dan produksi TNF-α da IL-4 yang dimediasi 
antigen-IgE, keduanya berpartisipasi dalam fase akhir reaksi alergi tipe I dalam sel 
RBL-2H3. Ekstrak etanol A. galanga dan ACA menunjukkan penekanan yang 
signifikan terhadap degranulasi sel mast mukosa yang diinduksi antigen dan ionofor 
(Zhuo et al, 2018). Penggunaan rempah dan herbal meningkat pesat selama 
pandemi COVID-19. Di Indonesia sendiri memiliki jamu yang bahan bakunya 
diperoleh dari tanaman lokal. Lengkuas salah satu tanaman dari family 
Zingiberaceae mengandung senyawa bioaktif yang sering digunakan sebagai 
pengobatan herbal, dimana menunjukkan efek penghambatan potensial pada 
infeksi SARS-CoV-2, sehingga lengkuas mungkin bisa dijadikan alternatif 
pengobatan untuk terapi COVID-19.  
Tanaman kedua yaitu kayu sappang (Caesalpinia sappan Lin) atau yang banyak 
dikenal dengan kayu secang merupakan tanaman dari genus Caesalpinia yang 
mengandung banyak senyawa bioaktif seperti turunan senyawa fenolik, saponin, 
flavonoid, terpenoid, polisakarida, dan lain-lain. Kayu sappang memiliki aktivitas 
anti-proliferatif dari ekstrak metanol, senyawa brazilin yang diisolasi dan, fraksi 
EtOAc kayu C. sappan. Senyawa brazilin menunjukkan aktivitas anti-proliferatif 





metanol dan fraksi EtOAc. Brazilin yang diisolasi dari inti kayu C. sappan 
merupakan senyawa bioaktif yang menunjukkan efek farmakologis seperti 
antimikroba, antioksidan, anti-inflamasi, dan anti-aterosklerosis. Dalam sebuah studi 
efek anti kanker C. sappan telah diselidiki dan menunjukkan efek yang signifikan 
pada garis sel kanker payudara (Pournaghi et al, 2020). Hasil penelitian terbaru 
pengobatan COVID19 menunjukkan bahwa senyawa aktif secang/sapan yaitu 
brazilin dan flavonoid, kurkumin, galangin, dll, memiliki kemampuan menekan infeksi 
dan pertumbuhan virus meningkat. Sappan / Sappanwood yang mengandung 
senyawa brazilin berupa ekstrak Sappanwood berpotensi sebagai kandidat antivirus 
atau penghambat pertumbuhan virus SARSCoV2 dalam tubuh manusia dengan 
mengkonsumsi ekstrak tersebut setiap hari. Senyawa brazilin berenergi rendah 
diketahui berinteraksi kuat dengan target protein virus, sehingga mengganggu dan 
bahkan menghambat replikasi virus. Hal ini disebabkan oleh penelitian lain yang 
menemukan bahwa ekstrak kayu secang sangat efektif dalam menghambat 
replikasi virus porcine reproduktif dan respiratory distress syndrome (PRRSV) pada 
sel MARC1 5 yang diuji secara in vitro pada hewan (Balai Besar Penelitian Dan 
Pengembangan Pascapanen Pertanian, 2020). 
Tanaman ketiga yaitu kayu manis (Cinnamomum verum barks) merupakan 
tanaman herbal yang salah satu kandungan senyawa bioaktifnya yaitu 
cinnamaldehyde. Dimana cinnamaldehyde ialah senyawa organik alami yang 
banyak ditemukan dalam minyak essensial kayu manis, yang tersedia dalam bentuk 
trans-isomer sehingga memberikan efek rasa dan bau. Cinnamaldehyde dikenal 
memiliki sifat anti-inflamasi. Di dalam sebuah studi ditemukan bahwa 
cinnamaldehyde menghambat inflamasi yang diinduksi TNF-α melalui penekanan 
aktivasi NF-kB. Studi juga menemukan bahwa hal tersebut dapat menekan 
hipereksresi yang dimediasi endotoksin dari TLR4 dan NOD-, LRR dan jalur 
pensinyalan inflamasi yang mengandung domain pyrin (NLRP3). Cinnamaldehyde 
juga dapat menurunkan produksi prostaglandin (PGEs) dengan cara menurunkan 
aktivitas COX-2 yang diinduksi IL-1β sehingga menurunkan kemungkinan 
peradangan hiper bergantung pada dosis. Semua bukti diatas menunjukkan bahwa 
cinnamaldehyde merupakan senyawa bioaktif anti-inflamasi yang potensial serta 
berguna untuk mengurangi peradangan hiper yang diinduksi SARS-CoV-2 di paru-
paru (Mrityunjaya et al, 2020). Dalam sebuah penelitian diketahui bahwa kulit kayu 
manis mampu menurunkan kadar IFN-γ sistemik tanpa mengubah kadar IL-4 atau 
IL-2, menghambat IFN-γ dan IL-4 yang distimulasi CD3 Ab pada mRNA dan kadar 





membantu mengurangi kematian sel, menghambat ekspresi IL-2 mRNA, 
menghambat aktivasi p38, JNK, ERK1/2, dan STAT4 yang diinduksi anti-CD3, tetapi 
tidak untuk degradasi lkBa atau STAT6 dan pada akhirnya mengubah respons 
inflamasi pada sel T. Hal tersebut menunjukkan efek imunomodulasi kayu manis 
pada sekresi sitokin dan keterlibatan molekul pensinyalan intraseluler dalam sel T 
yang diaktifkan, menyebabkan penurunan fase sub-G1, disertai dengan 
peningkatan rasio sel apoptosis ke sel nekrotik (Gautam et al, 2020). 
Tanaman keempat yaitu lemon (Citrus aurantifolia) memiliki efek imunomodulator 
yang telah diteliti secara in vitro menggunakan parameter produksi antibodi 
poliklonal spesifik pada kelinci. Efek imunomodulator ekstrak C. aurantifolia diuji 
dalam sel mononuklear yang diaktifkan secara mitogen. Hasil tersebut menunjukkan 
bahwa proliferasi sel mononuklear teraktivasi fitotemaglutinin secara signifikan 
terhambat oleh ketergantungan dosis ekstrak sari C. aurantifolia. Pada dosis 500 
μg/ml ekstrak dapat menghambat proliferasi protein staphylococcus, protein sel A 
mononuklear teraktivasi (Mukherjee et al, 2014). Selain itu, penelitian lain 
menunjukkan bahwa ekstrak etanol lemon dapat menekan karsinogenesis dengan 
menghambat ekspresi cMyc dan penghambatan fase pertumbuhan. Kandungan 
flavonoid berupa naringin, hesperidin dan naringenin berperan sebagai 
kemopreventif terhadap karsinogenesis dan menghambat pertumbuhan sel tumor 
dan pembentukan tumor (Prastiwi & Ferdiansyah, 2017). 
Tanaman kelima yaitu kunyit (curcuma longa) adalah ramuan yang mengandung 
3-5% kurkumin, bahan aktif utama. Kunyit sendiri telah dipelajari secara ekstensif 
baik secara in vitro maupun in vivo dalam studi praklinis dan klinis, dengan banyak 
manfaat kesehatan seperti antioksidan, agen anti-inflamasi, agen anti-kanker, agen 
antibakteri, pencegahan kanker, pengurangan kadar lemak dan tingkat kolestrol, 
pembersih darah telah terbukti memiliki manfaat di atas (Balai Besar Penelitian Dan 
Pengembangan Pascapanen Pertanian, 2020). Berdasarkan hasil studi klinis, 
kurkumin dapat meningkatkan sistem kekebalan tubuh, terutama perannya sebagai 
imunomodulator. Kurkumin dan bahan aktif lainnya telah dipelajari sebagai kandidat 
potensial untuk resistensi terhadap virus SARSCoV2 karena dapat mengikat 
reseptor protein SARSCoV2 dengan mengikat domain protease (6Lu7) dan 
meningkatkan mutasi glikoprotein. Pengikatan ini memiliki kemampuan untuk 
memblokir aktivitas virus corona. Hasil penelitian lain, terutama di India, juga 
menemukan bahwa baik kurkumin maupun katekin memiliki afinitas yang kuat 





terbukti memblokir reseptor sel inang untuk masuknya virus untuk akhirnya 
memblokir infeksi virus. Lebih lanjut, kurkumin diketahui dapat menghambat 
pelepasan senyawa inflamasi atau sitokin inflamasi (IL1, IL6, TNFα, dll) dalam 
tubuh. Pelepasan sejumlah besar sitokin (badai sitokin) dapat menumpuk di paru-
paru dan menyebabkan ketegangan. Dengan menghambat pelepasan sitokin, badai 
sitokin tidak terjadi. Mekanisme di atas menjelaskan peran kurkumin dalam 
mencegah perkembangan badai sitokin pada infeksi virus. Curcumin juga secara 
langsung menghambat pertumbuhan virus dengan merusak virus secara fisik atau 
dengan menghalangi jalur sinyal seluler yang penting untuk replikasi virus 
(Mrityunjaya et al, 2020). Penelitian lain menyebutkan bahwa kurkumin dapat 
memodulasi proliferasi dan aktivasi sel T, dengan cara kurkumin menghambat 
proliferasi yang diinduksi oleh PMA dan antibodi anti-CD28 atau yang diinduksi oleh 
PHA dari limfosit T yang diisolasi dari donor darah yang sehat. Kurkumin dapat 
menekan proliferasi yang diinduksi phytohemaglutinin dari sel mononuklear darah 
perifer manusia seta menghambat ekspresi IL-2 dan NF-kB (Mukherjee et al, 2014). 
Tanaman keenam yaitu temulawak (Curcuma xanthorrhiza) merupakan tanaman 
obat asli Indonesia dan banyak dimanfaatkan secara industri sebagai bahan baku 
obat herbal, herbal terstandar, dan tanaman obat. Ekstrak temulawak mengandung 
kurkumin 30-60% dan dipengaruhi oleh proses ekstraksi dan pelarut yang 
digunakan. Senyawa bioaktif lain dalam Temulawak adalah xanthorrizol. Ini aktif 
melawan patogen dan jamur, dan memiliki efek hepatoprotektif, sehingga juga 
memiliki fungsi hepatoprotektor. Studi in vitro kurkumin dari beberapa genus 
Curcuma, termasuk Temulawak, hasilnya menunjukkan aktivitas ampuh sebagai 
senyawa antivirus terhadap virus hepatitis C (HCV). Kurkumin menyebabkan 
interaksi yang kuat antara kurkumin dan reseptor 4GAG, protein yang terlibat dalam 
infeksi virus hepatitis C, dan juga berinteraksi dengan baik dengan protein reseptor 
lain yang berperan penting dalam transkripsi HCV. Dalam penanganan COVID-19, 
kurkumin tunggal atau kombinasi dapat membantu meningkatkan daya tahan tubuh 
sebagai imunomodulator. Hal ini didukung oleh penelitian yang menunjukkan bahwa 
ekstrak etanolik Temulawak dapat meningkatkan sistem kekebalan tubuh dengan 
menginduksi proliferasi sel (Balai Besar Penelitian Dan Pengembangan 
Pascapanen Pertanian, 2020). Penelitian lain dilakukan bertujuan untuk mengetahui 
potensi temulawak, Citrus sp., Alpinia galanga, dan Caesalpinia sappan sebagai 
agen anti SARS-CoV-2 melalui pengikatannya pada 3 reseptor protein. Sasaran 
protein yang diidentifikasi adalah Receptor Binding Domain of Spike Glycol Protein 





protease SARS-CoV-2 dengan menggunakan teknik molecular docking. Didapatkan 
hasil bahwa Citrus sp. memiliki potensi penghambatan tertinggi terhadap SARS-
CoV-2, diikuti oleh lengkuas, kayu sappan, dan temulawak. Formulasi rempah dan 
herbal tersebut mungkin memiliki potensi antivirus terhadap COVID-19 (Khanna et 
al, 2020).  
Tanaman ketujuh yaitu kencur (Kaempferia galanga L.) memiliki kandungan antara 
lain asam propionate sebanyak 4,7%, pentadekan sebanyak 2,08%, asam 
tridekanoat sebanyak 1,81%, 1,21-docosadiene sebanyak 1,47%, β-sitosterol 
sebanyak 9,88% dan etil-p-metoksisinamat sebanyak 80,05% (Sitohang, 2021). 
Rhizoma Kaempferia galanga L. telah lama digunakan sebagai obat, ekspektoran, 
obat anti inflamasi, penekan batuk, obat rematik, obat anti kanker, obat antibakteri, 
antioksidan, obat anti inflamasi, obat anti alergi. Kencur memiliki aktivitas antitumor 
yang dilaporkan oleh Silalahi (2019) ketika menggunakan ekstrak Kencur (p<0,05) 
secara signifikan mengurangi vitalitas sel EAC dan meningkatkan kinerja dan daya 
tahannya. Pemberian ekstrak metanol Kencur pada tikus yang diinduksi EAC 
(Ehrlich ascites carcinoma) pada dosis 5 dan 10 mg/kg menghasilkan umur hidup 
masing-masing 12,95 dan 38,39%, dibandingkan dengan analisis kontrol tikus 
(p<0,05). Efek penghambatan terbesar pada proliferasi sel diamati. Artinya, dosis 10 
mg/kg ekstrak metanol adalah 70,58%. Ekstraksi metanol dari KG menginduksi 
pembentukan gelembung membran sel, tingkat kromatin, dan fragmentasi inti EAC. 
Mekanisme utama tindakan ini melibatkan penghambatan sintesis sitokin 
proinflamasi seperti TNFα dan IL1. EPMC (etil p-metoksisinamat) menunjukkan efek 
anti-angiogenik pada tes loop aorta tikus. Efek ini termasuk penghambatan fungsi 
endotel penting seperti proliferasi, migrasi dan pembentukan tabung, dan karena itu 
diketahui menghambat sintesis faktor pertumbuhan endotel vaskular intraseluler. 
Oleh karena itu, etil p-metoksisinamat dapat menjadi prekursor potensial untuk 
pengembangan agen terapeutik potensial untuk pengobatan penyakit yang terkait 
dengan peradangan dan angiogenesis. Asam 2 propionat, asam ftalat, asam 
palmitat, sandalacopimadiene, asam oleat, asam oktadekanoat, 2[2(4 nonilfenoksi) 
etoksi] etanol dan glisidil stearat adalah komponen utama Ekstrak metanol Kencur 
dianalisis dengan GCMS. Ini adalah bahan. Etil p-metoksisinamat telah diidentifikasi 
dari isolat Kencur dengan aktivitas anti-angiogenik. Ethylmethoxycinnamate sangat 
menghambat jaringan granuloma pada tikus. Interleukin dan penghambat p-
metoksisinamat pada nekrosis tumor signifikan dalam model in vivo dan in vitro. 
Namun, hanya penghambatan oksida nitrat yang diamati pada makrofag. 





dan sangat menghambat diferensiasi dan migrasi sel endotel vaskular. 
Ethylmethoxycinnamates memiliki potensi anti-inflamasi yang signifikan dengan 
menghambat fungsi sel endotel yang penting dengan menghambat sitokin pro-
inflamasi dan angiogenik. Oleh karena itu, ethylpmethoxycinnamate dapat menjadi 
agen terapi yang menjanjikan untuk pengobatan penyakit yang berhubungan 
dengan peradangan (Ali et al, 2018). 
Tanaman kedelapan yaitu cincau hitam (Mesona palustris BL) atau janggelan 
adalah tanaman yang masuk ke dalam suku Labiate. Berdasarkan farmakologi Cina 
dan juga pengobatan tradisional, cincau hitam memiliki banyak sekali manfaat 
seperti sebagai anti demam, anti racun, hingga menurunkan tekanan darah. 
Berdasarkan sebuah penelitian yang telah dilakukan, Cincau hitam mengandung 
senyawa bioaktif seperti polifenol, asam oleanolic, asam ursolat dan asam cefenoic 
yang memiliki efek antioksidan, anti tumor, antispasmodik, antihipertensi, 
antidiabetik dan imunomodulator. Imunomodulator membuat sistem imun tubuh 
lebih aktif dalam menjalankan fungsinya. Senyawa bioaktif hadir dalam cincau hitam 
mempromosikan proliferasi limfosit dan dengan demikian bertindak sebagai 
imunomodulator (Widyaningsih et al, 2014). Dan juga kandungan dari cincau hitam 
seperti asam caffeic memiliki kemampuan secara substansial menurunkan TNF-α 
pada tikus diabetes, sehingga kemampuan anti-inflamasi senyawa ini disebabkan 
oleh penekanan pada pelepasan sitokin pro-inflamasi (Widyaningsih et al, 2020). 
Wahyono et al (2015) lebih lanjut menemukan bahwa dosis 1000 mg/kg ekstrak air 
cincau hitam berperan sebagai imunomodulator yang menurunkan kadar IFNγ 
plasma dan komponen sistem imun sebesar 57%. Pemantauan mencit yang 
diinduksi benzo(a)pyrene dibandingkan dengan kontrol positif (sel NK, sel T 
sitotoksik (CD8) dan makrofag). Ekstrak cincau hitam juga mampu mencegah 
karsinogen yang diinduksi benzo(a)pyrene pada tikus. Hal ini didukung oleh inisiasi 
apoptosis pada mencit karsinogenik. Produk lain berbasis cincau hitam seperti teh 
instan (ramuan dari M.palustris, P. amaryllifolius, dan Cinnamomum verum) 
dipercaya dapat meningkatkan (p < 0,05) IFN-γ dan Imunoglobulin G (IgG) dari tikus 
yang diinfeksi Salmonella thyphimurimum. Secara in vitro efek anti kanker dari M. 
palustris juga ditunjukkan pada sel HeLa, dimana ekstrak air menghasilkan IC50 
terendah pada 132,6 μg/mL. Hal tersebut dikarenakan murni dari properti 
imunomodulator yang  diuraikan dari ekstrak cincau hitam..  
Tanaman kesembilan, pandan (Pandanus amaryllifolius Roxb), adalah tumbuhan 





senyawa bioaktif seperti flavonoid, alkaloid, saponin, tanin dan polifenol, serta zat 
pewarna sebagai antibakteri. Flavonoid merupakan salah satu senyawa polifenol 
yang ditemukan sebagai metabolit sekunder pada tumbuhan. Berdasarkan uji 
senyawa flavonoid, ditemukan berbagai aktivitas farmakologis, antara lain sebagai 
antioksidan, antiinflamasi dan antikanker. Pengujian awal aktivitas antitumor ekstrak 
etanol dan metanol pada daun pandan dapat dilakukan dengan metode Brine 
Shrimp Lethality Test (BSLT). Metode ini didasarkan pada senyawa tanaman 
beracun yang dapat membunuh larva jamur Aspergillus salina. Ini juga digunakan 
sebagai tes skrining untuk aktivitas antikanker. Tujuan dari penelitian ini adalah 
untuk menguji toksisitas ekstrak xianglulululu pada larva udang dan menguji potensi 
aktivitas antikankernya dengan menguji terpenoid yang ada dalam ekstrak. Tahapan 
pengujian yang dilakukan adalah ekstraksi, pengujian toksisitas, penapisan 
fitokimia, dan identifikasi senyawa dengan GC-MS. Berdasarkan dosis yang telah 
ditentukan, hasil uji potensi udang diperoleh dengan menghitung mortalitas 
(kematian) larva udang dengan tindakan pengaruh ekstrak. Ekstrak butanol, etil 
asetat dan petroleum eter diuji untuk potensi aktivitas anti kanker. Diantara ketiga 
ekstrak tersebut, toksisitas kanker terbesar adalah etil asetat (Dewanti and Sofian, 
2017). Senyawa polifenol diketahui dapat meningkatkan kekebalan sel terhadap 
infestasi asing dan sebagai tanggapan yang memungkinkan akumulasi seluler 
berbagai jenis polifenol melalui berbagai reseptor. Yang kemudian memicu jalur 
pensinyalan dan memulai tanggapan kekebalan. Polifenol alami diidentifikasi 
sebagai penghambat protease (Mpro) COVID-19 yang manjur dalam penelitian in 
silico dan mungkin memiliki peran dalam menurunkan gejala infeksi COVID-19. 
Metabolit sekunder dianggap sebagai salah satu polifenol paling banyak dalam 
makanan manusia yang umumnya ditemukan sebagai glikosida dan asilglikosida 
dalam sayur dan buah-buahan. Mekanisme utama senyawa polifenol sebagai anti-
virus yaitu mereka menekan infeksi virus dengan penghambatan reseptor kinase 
seluler termasuk MAPKs, protein kinase serin / treonin-spesifik (Akt) dan 
fosfatidylinositol-4,5-bifosfat 3-kinase (PI3-K) dan sebagai konsekuensi 
mengganggu kaskade transduksi sinyal seluler (Khanna et al, 2020). 
Tumbuhan kesepuluh, atau meniran hijau (Phyllanthus niruri), merupakan jenis 
tumbuhan asli Indonesia. Di sisi lain, ekstrak air meniran dapat meningkatkan 
proliferasi limfosit B dan T serta memediasi pelepasan sitokin tertentu yang 
distimulasi oleh sel limfa naif: TNFα, IL4 dan IFNγ. Ini menunjukkan hasil yang 
penting. Efek ekstrak meniran adalah aktivitas fagositosis makrofag, aktivitas enzim 





imunostimulan seperti lignan, alkaloid dan flavonoid. Ketika ekstrak meniranan 
digunakan pada konsentrasi 12.5-200 μg/mL dan 200 μg/mL, proporsi limfosit dalam 
siklus pertumbuhan berubah 20 hingga 50 kali, menghasilkan peningkatan yang 
besar. Selama periode ini, pada konsentrasi 100 μg / mL, stimulasi pelepasan IL4 
dan IFNγ masing-masing 13 dan 16 kali lipat, dibandingkan dengan kontrol yang 
tidak menerima ekstrak. Senyawa lignan, khususnya filantin, berfungsi sebagai 
imunostimulan dan mampu meningkatkan fagositosis makrofag (Listiani and 
Susilawati, 2019). 
Tanaman kesebelas yaitu cengkeh (Syzygium aromaticum) merupakan tumbuhan 
dalam famili Myrtaceae yang tumbuh secara alami di Indonesia serta banyak 
dibudidayakan di dunia. Cengkeh telah terbukti memiliki bahan utama yaitu eugenol 
(50-87%), eugenil asetat, tanena, timol, dan –kariofilena. Komponen tersebut telah 
terbukti memodulasi banyak efek (seperti sebagai obat gangguan gigi, gangguan 
pernafasan, sakit kepala, anti mikroba, anti jamur, anti virus, anti inflamasi, 
sitotoksik dan sifat anestesi) dan juga beberapa respon imun, meskipun 
mekanismenya tetap tidak jelas (Dibazar et al, 2015). Pada sebuah penelitian 
ekstrak cengkeh dengan konsentrasi berbeda (0,001e1000 mg/mL) yang 
dipengaruhi splenosit dan juga fitohemagglutinin (PHA ¼ 5 mg/mL) lipopolisakarida 
(LPS ¼ 10 mg/mL) splenosit yang diaktifkan; kemudian dilakukan uji proliferasi 
splenosit menggunakan metode MTT ([3- (4, 5-dimethylthiazole-2-yl) -2, 5-difenl 
tetrazolium bromide]) untuk mengukur interferon (IFN)-γ, interleukin (IL)-4, IL-10, 
dan transforming growth factor (TGF)-β. Dimana diperoleh hasil bahwa ekstrak 
cengkeh (dosis 100 mg/mL dan 1000 mg/mL) mengurangi proliferasi splenosit yang 
merangsang PHA dan meningkatkan ekspansi sel yang merangsang LPS. Splenosit 
yang dirawat menunjukkan penekanan pelepasan IFN-γ dan induksi sekresi IL-4, IL-
10 dan TGF-β (dalam kisaran 0,1e1000 mg/mL). Sehingga penelitian ini 
menunjukkan bahwa ekstrak cengkeh dapat menekan imunitas seluler sel T dan 
meningkatkan respon imun humoral. Pola sitokin pada afeksi cengkeh bergeser ke 
arah modulasi dan respon Th2 serta akselerator sitokin imunitas humoral (Dibazar 
et al, 2015).  
Tanaman keduabelas yaitu jahe (Zingiber officinale var. Rubrum) merupakan 
rimpang berwarna kuning yang tersedia dalam bentuk segar, kering, bubuk, 
serpihan maupun butiran (Embuscado, 2019). Jahe memiliki banyak aktivitas 
biologi, dan yang berkontribusi ialah senyawa volatil dan non-volatil. Komponen 





monoterpen dan seskuiterpen. Bahan dari monoterpen terutama arcurcumen dan 
myrcene. Seskuiterpen melimpah dan komponen utamanya adalah gingerene dan 
phellandrene. Jahe mengandung komponen non-volatil yang menentukan 
kepedasan jahe, dengan dominasi minyak jahe dan pinanol. Dalam pengujian 
aktivitas antivirus jahe dan pengujian menggunakan jahe (300 μg / ml) pada sel 
pernapasan manusia, jahe segar mengurangi infeksi human respiratory syncytial 
virus (HRSV) hingga 70% (sel atas dan bawah). Di sisi lain, jahe kering hanya dapat 
mengurangi infeksi sebesar 20% (hanya sel atas). Minyak jahe adalah bahan 
penting yang berfungsi sebagai anti virus. Penelitian lain tentang sel mononuklear 
darah perifer manusia (PBMC). Hal tersebut menampakkan bahwa ekstrak air sari 
jahe mempunyai sifat anti inflamasi serta antivirus dari New Castle Disease (NDV) 
(Balai Besar Penelitian Dan Pengembangan Pascapanen Pertanian, 2020). Selama 
20 tahun terakhir, jahe dan metabolitnya telah menunjukkan efek menguntungkan 
pada berbagai jenis kanker dan garis sel paru-paru, usus besar, kulit, pankreas, 
prostat, hati, ovarium, payudara dan ginjal. Efek sitotoksik yang dimediasi apoptosis 
diamati pada 6 gingerol dan 6 paradol sel leukemia promyelocytic manusia HL60 
pada dosis 20 μM 6 gingerol atau 10 μM 6 paradol, dan menghilangkan sel 
prakanker. Kanker yang rusak memberikan strategi penting untuk manajemen 
kanker. Satu studi melaporkan bahwa 6 shogaol menunjukkan aktivitas antitumor 
melawan kanker payudara dengan menghambat dan mengurangi infiltrasi sel yang 
mengekspresikan matriks metalloproteinase 9 pada dosis 20 μM (Kholilah M and 
Bayu I, 2019).  
4.2 Senyawa Bioaktif pada Rempah dan Herbal yang Dapat Menghambat Sitokin Pro 
Inflamasi sehingga Dapat Mencegah Inflamasi 
Peradangan atau inflamasi merupakan respon protektif biasa terhadap 
kerusakan jaringan yang disebabkan oleh kerusakan fisik, kimia, atau bakteri. 
Peradangan juga dapat dipahami sebagai upaya tubuh untuk mengaktifkan atau 
menghancurkan organisme yang menyerang, menghilangkan iritasi, dan mengatur 
perbaikan jaringan. Tanda-tanda peradangan adalah kemerahan, bengkak, 
demam, dan nyeri. Sebagian besar dari apa yang terjadi selama peradangan akut 
adalah karena pelepasan berbagai mediator kimia, termasuk amina vasoaktif, 
protease plasma, metabolisme arakidonat, serta produk leukosit. Mekanisme 
pertahanan fisiologis penting yang dikenal sebagai peradangan membantu 
melindungi tubuh dari pembengkakan, edema, nyeri, dan bahkan rangsangan 





mekanisme ini adalah untuk memperbaiki jaringan yang rusak dan 
mengembalikannya ke keadaan sehat. Kerusakan sel terjadi selama peradangan 
dan menyebabkan pelepasan asam arakidonat. Asam arakidonat melewati dua 
jalur metabolisme yang disebut siklooksigenase. (COX) dan lipoksigenase (LOX). 
Jalur COX terdiri dari siklooksigenase 1 (COX1) dan siklooksigenase 2 (COX2), 
dengan 5 lipoksigenase (5LOX), 12 lipoksigenase (12LOX) dan 15 lipoksigenase 
(15LOX) sebagai jalur LOX. Produk jalur COX adalah prostaglandin (mediator 
inflamasi akut) dan tromboksan, sedangkan produk jalur LOX adalah leukotrien 
dan asam lemak hidroperoksi (Andriyono, 2019).  
 
Gambar 4. 2 Kemungkinan mekanisme senyawa bioaktif rempah dan herbal dalam 
berperan sebagai anti-inflamasi (Srinivasan, 2020). 
Peradangan berperan penting dalam berbagai penyakit seperti rheumatoid 
arthritis, aterosklerosis dan asma. Pada Gambar 4.2, rangsangan peradangan 
(seperti TPA, LPS, TNF, dan lain-lain) mengaktivasi protein kinase yang diaktifkan 
oleh mitogen. Kemudian mengaktivasi jalur pensinyalan NF-kB, akan tetapi 
senyawa bioaktif rempah dan herbal seperti curcumin, capsaicin, 6-gingerol, 
eugenol, thymoquinone, piperine menekan proses inflamasi dengan menghambat 
ekspresi faktor transkripsi NF-kB. Senyawa bioaktif rempah dan herbal juga 
menghambat perangsangan sitokin pro inflamasi (TNF-α, IL-1β, IL,6, dll) serta 





akan menambah produksi sitokin anti-inflamasi (seperti IL-4, IL-10, dll) yang 
nantinya akan menekan proses inflamasi (Srinivasan, 2020). Dalam proses 
inflamasi, mediator yang termasuk sitokin proinflamasi, adalah interleukin (IL-1), 
tumor necrosis factor (TNF), interferon (IFN)-γ, IL-6, IL-12, IL-18 dan granulosit-
makrofag faktor penstimulasi koloni sel, dilepaskan. Respon ini dilawan oleh 
sitokin anti-inflamasi seperti IL-4, IL-10, IL-13, dan IFN-α. Faktor nuklir-kB (NF-kB), 
faktor transkripsi juga berperan penting dalam inflamasi yang mengatur ekspresi 
berbagai gen yang mengkode sitokin pro-inflamasi, molekul adhesi, kemokin, 
faktor pertumbuhan dan enzim penginduksi seperti siklooksigenase-2 (COX-2),  
dan nitrit oksida sintase (iNOS) yang semuanya merangsang produksi sejumlah 
besar mediator pro-inflamasi. Pada peradangan kronis, tampaknya mekanisme 
pengaturan negatif tidak berhasil (Ashley et al, 2012).  
 
Gambar 4. 3 Kemungkinan mekanisme dari senyawa polifenol rempah dan herbal 
yang secara langsung melemahkan MAPK yang diinduksi TNF-α dan pensinyalan 
kaskade yang dikendalikan NF-kB (Zhang and Tsao, 2016). 
Pada Gambar 4.3, mekanisme diduga dari senyawa polifenol dari rempah dan 
herbal yang secara langsung melemahkan MAPK yang diinduksi TNF-α dan 
pensinyalan kaskade yang dikendalikan NF-kB. Aktivasi agonis AhR memediasi 





sehingga menghalangi translokasi RelA/B untuk melemahkan respons inflamasi. 
Senyawa polifenol rempah dan herbal juga dapat merangsang pensinyalan yang 
dimediasi PPARγ atau SIRT1 untuk mengganggu MAPK yang diinduksi TNF-α 
dan transduksi pensinyalan  pro inflamasi NF-kB menghasilkan mitigasi inflamasi 
(Zhang and Tsao, 2016). 
Saat ini sedang terjadi COVID-19 yang melanda di seluruh belahan dunia sejak 
awal 2020. COVID-19 sendiri dapat menyebabkan peradangan pernapasan akut 
jika individu tersebut memiliki penyakit bawaan atau komplikasi penyakit, sehingga 
bisa menyebabkan kematian. Oleh karena itu, diperlukan bahan alami seperti 
rempah dan herbal (tanaman obat) untuk mencegah penyebaran COVID-19 
disamping pemberian obat anti-inflamasi nonsteroid (NSAID) seperti ibuprofen, 
aspirin, diklofenak, dan celecoxib yang banyak diberikan untuk pengobatan 
peradangan. Berikut merupakan berbagai macam senyawa bioaktif dari rempah 







Tabel 4. 2 Senyawa bioaktif pada Rempah dan Herbal yang dapat menghambat Sitokin Pro-Inflamasi sehingga dapat mencegah 
Inflamasi 










Lengkuas Rimpang Galangin 




 Ekstrak etanol A. 
galanga = (100; 
200; dan 400 
mg/Kg.po) 
 
Ekstrak etanol A. galanga 
menyebabkan efek penghambatan 
yang signifikan pada masuknya 
leukosit total pada dosis 200 mg/kg 
dan 400 mg/kg serta mereduksi 
eksudasi pada inflamasi edema 















rendah (25%) = 
(25 ml ekstrak A. 
galanga + 75 ml 
air) 
 Konsentrasi 
medium (50%) = 
(50 ml ekstrak A. 
galanga + 50 ml 
air) 
 Konsentrasi tinggi 
(75%) = (75 ml 
ekstrak A. galanga 
+ 25 ml air) 
 
Hasil menunjukkan bahwa 
konsentrasi 50% dan 75% ekstrak 
A. galanga merupakan agen anti-
inflamasi potensial untuk tikus 










Ekstrak etanol 20% inti 
kayu C. sappan diisolasi 
untuk mendapatkan 5 
fraksi: 
 Episappanol 
 Protosappanin C 
 Brazilin 
Senyawa brazilin diisolasi dari 
ekstrak etanol inti kayu C. sappan 
menggunakan HPLC untuk 
mengetahui efek anti-inflamasi 
dalam dua jalur sel yang berbeda. 
Barzilin secara signifikan 
menghambat sekresi sitokin pro-
















 Sappanol  
inflamasi [interleukin (IL-6) dan 
tumor necrosis factor-α (TNF-α)] 




 0 μM 
 10 μM 
 30 μM dan 
 50 μM 
Brazilin mengatur peradangan 
pada LPS (lipopolisakarida) yang 
diinduksi pada Raw 264,7 serta 
brazilin menekan peradangan 
melalui penghambatan jalur 
IRAK4-NF-kB. 




Kayu manis Batang 
Cinnamaldehyde 
 Vehicle control 
 Ekstrak etanol 
Cinnamomum 
(OA4-50) dengan 
dosis = (5; 10; 20 
mg/kg) 
-Mengurangi inflamasi pada model 
artitis in vivo melalui 
penghambatan sitokin seperti IL-2, 
IL-4, dan interferon-γ (IFN-γ) 
-Estrak etanol Cinnamomum 
menghambat ekspresi gen TNF-α 
dalam PBMC manusia yang 




Joshi et al 
(2010) 
Eugenol 
 Kelompok I = 
PBMC diperoleh 
dari kontrol yang 
Cinnamaldehyde dan eugenol 
memiliki efek anti-inflamasi dan 
antioksidan yang kuat pada kultur 















 Kelompok II = 
PBMC diperoleh 
dari pasien RA 
 Kelompok III = 
PBMC dengan 
perlakuan 10 μM 
cinnamaldehyde 
 Kelompok III’ = 
PBMC dengan 
perlakuan 10 μM 
eugenol 
 Kelompok IV = 
PBMC dengan 
perlakuan 20 μM 
cinnamaldehyde 
 Kelompok IV’ = 
PBMC dengan 
perlakuan 20 μM 
eugenol 
 Kelompok V = 
PBMC dengan 













perlakuan 40 μM 
cinnamaldehyde 
 Kelompok V’ = 
PBMC dengan 














Curcuma longa Kunyit Rimpang Kurkumin 
 Vehicle control 
 Dexamethasone = 
0.5 mg/kg 
 Diclofenac = 50 
mg/kg 
 Curcuminoids = 
20; 60; dan 180 
mg/kg 
 Turmerons = 0.05; 
0.1; dan 0.25 
ml/kg 
 Ekstrak air bebas 
minyak dari C. 
longa (COFAE) = 
90; 180; dan 360 
mg/kg 
-Ekstrak air bebas minyak 
(COFAE) dari C. longa pada tiga 
tingkat dosis secara signifikan (p ≤ 
0,05) menghambat inflamasi pada 
kedua model (Tikus Swiss albino 
model edema telinga yang 
diinduksi xylene, Tikus Wistar 
albino model granuloma cotton 
pellet).  
 








 Kontrol negatif = 
PGA 2% 
 Kontrol positif = 
Natrium diklofenak 
Ekstrak etanol dari kencur dengan 
dosis 45 dan 90 mg/kg berat 
badan pada tanggal 5 dan pada 

















 Ekstrak etanol 
kencur = 45; 90; 
dan 180 mg/kg 
anti inflamasi berbeda nyata 













jaringan granuloma pada tikus. 
Etil-p-metoksisinamat juga 
berpotensi sebagai anti-inflamasi 
yang signifikan dengan 
menghambat sitokin pro-inflamasi 
dan angiogenesis sehingga 
menghambat fungsi utama sel 
endotel 





Pandan wangi Daun Flavonoid 
 Kontrol positif 
 Kontrol negatif 
 Ekstrak etanol 
daun pandan 
wangi = dosis 125; 
250; dan 500 
mg/kgBB 
Ekstrak etanol daun pandan wangi 
pada dosis I sebesar 125 mg/kg 














 Kelompok P0 = 
mencit normal 
dengan diet normal 
dan perlakuan air 
murni 
 Kelompok P1 = 





MSU sebanyak 50 
μl dan perlakuan 
air murni 
 Kelompok P2 = 





MSU sebanyak 50 
μl dan pengobatan 
Hasil ini menunjukkan bahwa 
minuman fungsional (daun 
kelor, daun pandan, jahe 
merah) secara signifikan 
menghambat ekspresi edema 
dan sitokin inflamasi CD11b+, 
TNF-α+, dan CD11b+, IL-6+ dan 
meningkatkan ekspresi sitokin 
anti-inflamasi CD11b+, IL-10+. 
Efek antiinflamasi tidak 
berbeda nyata dengan obat 
kontrol indometasin. 
Widyaningsih 















 Kelompok P3 = 




MSU sebanyak 50 





pandan, dan jahe 
merah 26 ml/kg 
 Kelompok P4 = 




MSU sebanyak 50 














fungsional bubuk I 
dengan dosis 0.91 
g/kgBB 
 Kelompok P5 = 




MSU sebanyak 50 
μl dan perlakuan 
minuman 
fungsional bubuk II 




Meniran hijau Daun Phyllamiricin B 





(PnSDE) = dosis 
100; 200; 800; dan 
Ekstrak standar P. niruri yang 
dikeringkan dengan spray dryer 
pada dosis 100, 200, 800 atau 
1600 mg/kg diamati pada edema 
kaki tikus yang diinduksi 1% 
karagenan menunjukkan 
pengurangan respon vaskular 















 Kontrol positif = 
karagenan 1% w/v, 
50 μl 
 Diklofenak = 100 
mg/kg 







 Kelompok 1 = 
ekstrak etanol S. 
aromaticum dosis 
250 mg/kg 
 Kelompok 2 = 
ekstrak etanol S. 
aromaticum dosis 
500 mg/kg 
 Kelompok 3 = 
indometasin 10 
mg/kg 
 Kelompok 4 = 
kontrol negatif 
Ekstrak etanol S. aromaticum yang 
dibagi menjadi 4 kelompok (250 
mg/kg; 500 mg/kg; indometasin; 
dan kontrol) diujikan kepada tikus 
Albino  yang diinduksi karagenan, 
menunjukkan hasil yang signifikan 
yaitu menurunnya ukuran edema 
pada tikus yang artinya adanya 
efek anti-inflamasi 





Jahe  Rimpang 6-gingerol 
 Ethyl acetate 
extract (EAE) = 50 
mg 
Pada 1 mM, 6-gingerol (6G) 
menunjukkan penghambatan yang 
lebih besar pada aktivitas enzim 














 Distilled Water 
Extract (DWE) = 
50 mg 
 6-gingerol (6G) = 
1 mM 
 6-shogaol (6S) = 1 
mM 
 6-paradol (6P) = 1 
mM 
 Asam salisilat 
(SA) = 1 mM 
 Heparin (HE) = 1 
mM 
 Quercetin (QE) = 1 
mM 
dibandingkan kedua bioaktive 
senyawa 6-shogaol (6S), 6-paradol 
(6P), dan asam salisilat (SA), 
heparin (HE), quercetin (QE) 
6-shogaol 
 Ekstrak air = dosis 
25; 50; 100; dan 
200 mg/kg 
 Ekstrak etanol 
jahe 50% 
 Ekstrak etanol 
Ekstrak jahe memberikan efek 
pada TNF-α yang menyebabkan 
penurunan signifikan, serta 
memperbaiki peningkatan sitokin 
pro-inflamasi yang diinduksi 
karageenan dalam IL-6 















 Ekstrak etanol 
jahe 80% 






Dalam sebuah penelitian Subash et al (2016) memperlihatkan ekstrak etanol A. 
galanga memiliki pengaruh anti-inflamasi, dimana ekstrak etanol A. galanga 
menyebabkan efek penghambatan yang signifikan pada masuknya total leukosit 
pada perlakuan dosis 200 mg/kg serta 400 mg/kg serta mereduksi eksudasi pada 
inflamasi edema. Hal itu diakibatkan adanya flavonoid yang terdeteksi dalam 
analisis fitokimia A. galanga dalam penelitian sebelumnya. Berikut merupakan tabel 
pengaruh dari ekstrak etanol A. galanga terhadap karagenan yang diinduksi pleuritis 
pada tikus serta diagram persen penghambatan peradangan A. galanga di 
karagenan yang diinduksi radang selaput dada (pleuritis) yang tersaji pada Tabel 
4.3. 
Tabel 4. 3 Pengaruh dari ekstrak etanol A. galanga terhadap karagenan yang 
diinduksi pleuritis pada tikus (Subash et al, 2016). 










Kontrol - 1.25±0.104 - 88±1.25 
Standard-
Indometachin 
10 0.27±0.070** 78.4 27±0.26** 
Test-I A.galanga 100 0.96±0.103** 23.2 76±1.24** 
Test-II A.galanga 200 0.62±0.144** 50.04 54±0.25** 
Test-III A.galanga 400 0.38±0.129 69.6 32±0.12** 
Ket : AG = Alpinia galanga, ns = Not significant, **P<0.01 versus control 
Dari Tabel 4.3 diketahui hasil yang diperoleh menunjukkan ekstrak etanol memiliki 
efek aktivitas anti-inflamasi yang signifikan pada tikus. Pada kelompok kontrol 
volume eksudat pleura yaitu 1,25 ± 0,104 ml. Sedangkan pada tikus yang diberi 
ekstrak etanol A. galanga 100, 200 dan 400 mg/kg.po, eksudat pleura menurun. 
Dan mereka yang diobati dengan Indomethacin (10 mg/kg.po) menghasilkan 
eksudat 0,27 ± 0,070 ml. Pada kelompok kontrol jumlah leukosit ditemukan sebesar 
88.00 ± 1,325 ˣ 106 sel/rongga. Sedangkan pada tikus yang diobati dengan ekstrak 
etanol A. galanga 100, 200 dan 400 mg/kg, po mengalami penurunan. Standar 
Indomethacin menghasilkan leukosit sebesar 27 ± 0,026 ˣ 106 cell/cavity. Volume 
eksudat pleura dan jumlah leukosit secara signifikan menurun pada setiap kelompok 
perlakuan. Pleuritis merupakan sebuah fenomena peradangan eksudatif yang 
terkenal pada manusia. Sedangkan injeksi karagenan secara luas biasanya 
digunakan sebagai model inflamasi akut yang dapat menyelesaikan dan merupakan 
metode standar untuk investigasi lokal, terutama reaksi yang digerakkan oleh 
leukosit PMN. Di dalam penelitian ini injeksi karagenan menyebabkan peningkatan 





memicu reaksi inflamasi yang khas, serta dapat diukur dengan mudah. Flavonoid 
memiliki aktivitas antioksidan dan kemampuan untuk memodulasi beberapa enzim. 
Peran produksi berlebih nitrat oksida (NO) serta sintase nitrat oksida terinduksi 
(iNOS) dalam pengembangan radang kronis selaput dada yang diinduksi karagenan 
telah diterima. Tidak hanya itu, ada persilangan penting antara pensinyalan NO 
serta jaringan XOR, suatu enzim penghasil superoksida prototipik, sebab 
superoksida yang diturunkan dari XO bisa bereaksi dengan NO berlebih untuk 
membentuk peroksinitrit, yang mempunyai dampak merugikan pada homeostasis 
jaringan. Untuk menunjang perihal ini, analisis uji antioksidan dalam riset 
sebelumnya oleh uji antioksidan A. galanga secara in vitro menyampaikan aktivitas 
pembersihan radikal bebas nitrat oksida yang pasti di mana ekstrak tersebut dapat 
mengurangi pelepasan NO, ekspresi iNOS serta produksi sitokin pro-inflamasi lewat 
blokade jalur aktivasi NF-kappaB (NF-kB). Persentase penghambatan inflamasi oleh 
A. galanga pada dosis 400 mg/kg (69,6%) nyaris sama dengan standar 
indometachin (78,4%). Aktivitas anti-inflamasi ekstrak alkohol A. galanga sebagian 
bisa dikarenakan oleh penangkalan biosintesis prostaglandin melalui blokade 
siklooksigenase (Subash et al, 2016). 
Penelitian lain oleh Baldo and Serrano (2015) bertujuan untuk mengetahui 
aktivitas anti-inflamasi ekstrak rimpang A. galanga terhadap kolitis yang diinduksi 
asam asetat pada mencit jantan (Mus musculus). Dimana setiap mencit (kecuali 
kelompok kontrol, T0) ditanamkan secara rektal 1 ml asam astetat glasial 5%. 
Perlakuan air suling dan konsentrasi ekstrak A. galanga yang berbeda (25%, 50%, 
75%), serta pektin apel kontrol positif diberikan setiap hari selama 7 hari melalui 
gavage oral. Hasil statistik penelitian tersebut menunjukkan bahwa perbedaan yang 
signifikan ditemukan antara perlakuan dalam hal kedalaman nekrosis, (p=0,002) 
dan tingkat peradangan (p=0,046) serta tidak ada yang berkaitan dengan tingkat 
nekrosis (p=0,107) dan fibrosis (p=0,458). Sehingga didapatkan bahwa konsentrasi 
50% dan 75% ekstrak A. galanga berpotensi sebagai agen anti-inflamasi terhadap 
kolitis yang diinduksi asam asetat pada tikus serta memiliki efek yang sebanding 
dengan pektin apel yang menunjukkan histoarsitektur mikroskopis yang mirip 
dengan tikus normal setelah dirawat dan tampaknya bermanfaat bagi tikus dalam 
mengobati kolitis yang diinduksi secara kimiawi. Sehingga dapat disimpulkan bahwa 
dari hasil dua penelitian tersebut [Subash et al (2016) dan Baldo and Serrano 






Kayu sappan atau kayu secang (Caesalpinia sappan L.) merupakan tanaman asli 
Asia Tenggara dan India Selatan yang banyak digunakan dalam pengobatan 
tradisional Cina sebagai analgesik dan obat anti-inflamasi. Mempunyai senyawa 
utama yaitu brazilin dan beberapa senyawa lain seperti protosappanin C, (iso-) 
protosappanin B, dan sappanol. Inflamasi atau peradangan memiliki peran utama 
dalam berbagai penyakit termasuk asma, aterosklerosis, kanker, dan artitis. Di 
dalam penelitian Mueller et al (2016) diisolasi lima fraksi dari ekstrak etanol (20%) 
C. sappan yaitu (1)episappanol, (2)protosappanin C, (3)brazilin, (4)iso-
protosappanin B, dan (5)sappanol. Brazilin menunjukkan aktivitas anti-inflamasi 
melalui berbagai mekanisme seperti penghambatan produksi NO dan regulasi faktor 
nuklir-kappaB (NF-kB) dan aktivator protein-1 dalam sel RAW 264,7 atau melalui 
penginduksian ekspresi heme oxygenase-1 serta penghambatan produksi PGE2, 
TNF-α, dan IL-1β. Brazilin secara signifikan bersifat sitotoksik pada konsentrasi ≥ 20 
μg ml-1 sebagaimana ditentukan oleh uji MTT dan oleh sebab itu hanya dapat 
dianalisis pada konsentrasi yang lebih rendah. Fraksi yang tersisa tidak bersifat 
sitotoksik hingga 100 μg ml-1 serta diuji hingga konsentrasi ini. Seluruh ekstrak 
bersifat sitotoksik pada konsentrasi 100 μg ml-1, tetapi tidak pada konsentrasi 50 μg 
ml-1, dengan demikian hanya diterapkan hingga 50 μg ml-1  dalam uji bioaktivitas 
berikutnya. Tingkat absolut sekresi IL-6 naik hingga 5000 pg ml-1  untuk kontrol 
positif dan hingga 100 pg ml-1  untuk kontrol negatif. Nilai sekresi TNF-α masing-
masing mencapai 2500 pg ml-1  untuk kontrol positif dan hingga 300 pg ml-1 untuk 
kontrol negatif. CSE secara signifikan memberikan efek antiinflamasi hingga 
konsentrasi 10 μg ml-1 seperti yang ditunjukkan oleh pengurangan sekresi IL-6 
dan TNF-α dengan IC50 masing-masing sebesar 8 dan 36 μg ml
-1. Tidak ada efek 
signifikan pada IL-10 yang diamati. Semua fraksi yang diisolasi (1-5) menginduksi 
perubahan yang signifikan dan tergantung dosis dalam profil sekresi sitokin seperti 
yang ditunjukkan oleh penurunan sitokin proinflamasi IL-6 dan TNF-α di tingkat 
sitokin. Pada level mRNA, penurunan IL-6 signifikan sedangkan penurunan TNF-α 
tidak signifikan. Brazilin (fraksi 3) memberikan efek anti-inflamasi tertinggi dengan 
penghambatan yang signifikan dari sekresi IL-6 hingga 5 μg ml-1 serta 
penghambatan yang signifikan dadri sekresi TNF- α hingga 10 μg ml-1. Nilai IC50 
masing-masing adalah 18 μM untuk IL-6 dan 29 μM untuk TNF-α. Sehingga dapat 
disimpulkan bahwa lima fraksi terisolasi menunjukkan sifat anti-inflamasi yang 
signifikan pada dua jalur sel yang berbeda yaitu makrofag dan kondrosit. 
Brazilin pada Caesalpinia sappan L. bersifat sebagai anti-inflamasi, diperkuat oleh 





mengevaluasi bagaimana brazilin mengatur peradangan pada LPS 
(lipopolisakarida) yang diinduksi pada Raw 264,7 dan menunjukkan bahwa brazilin 
menekan peradangan melalui penghambatan jalur IRAK4-NF-kB. Untuk mengetahui 
efek sitotoksisitas brazilin pada sel makrofag Raw 264,7 dilakukan uji XTT. 
Didapatkan hasil bahwa perbedaan konsentrasi brazilin tidak berpengaruh signifikan 
pada sitotoksisitas sel setelah inkubasi 24 jam. Dipilih konsentrasi brazilin 0,10,30, 
dan 50 μM untuk penyelidikan lebih lanjut. Selanjutnya, dievaluasi efek brazilin pada 
inflamasi dengan cara menganalisis ekspresi dari gen inflamasi atau tingkat NO 
dengan western blotting dan uji sitokin. LPS dikenal menginduksi ekspresi iNOS dan 
COX2 dalam sel Raw 264,7 serta mempromosikan untuk meningkatkan tingkat NO. 
Diketahui bahwa LPS meningkatkan tingkat ekspresi iNOS dan COX2 pada Raw 
264,7 sedangkan protein iNOS dan COX2 secara signifikan menurun di Raw 264,7 














 Ket : (A) Raw 264,7 (5 ˣ 103 cells/well) diinkubasi dengan dosis 10, 30, dan 50 μM 
brazilin selama 24 jam. Evaluasi sitotoksik brazilin di Raw 264.7. (n = 5); (B) Raw 
264.7 (5 ˣ 105 cell/well) yang sebelumnya diinkubasi dengan 10, 30 atau 50 µM 
brazilin selama 1 jam dan kemudian diobati dengan 1 µg / mL LPS selama 24 jam 
tambahan. DMSO digunakan sebagai perantara. Kadar protein iNOS dan COX2 
ditentukan dengan western blotting; (C) Histogram kuantifikasi ekspresi protein 
Gambar 4. 4 Brazilin dilemahkan yang diinduksi nitrit oksida sintase (iNOS) dan 
siklooksigenase-2 (COX2) kadar protein dan produksi nitrit dalam Raw 264,7 yang 





iNOS dan COX2 dinormalisasi dengan GAPDH. (n = 3); (D) Media kultur kemudian 
diisolasi dan konsentrasi nitrit ditentukan. Datanya dinyatakan sebagai mean ± 
deviasi standar (SD), (n = 3). Nilai dengan huruf berbeda secara signifikan berbeda, 
p <0,05 (Kim et al, 2015). 
Sehingga disimpulkan bahwa dalam penelitian Kim et al (2015) menunjukkan bahwa 
penekanan IRAK4 oleh brazilin menyebabkan inaktivasi jalur pensinyalan MAPK, 
melibatkan JNK, ERK, dan p38 MAPK, serta IKKβ yang menghasilkan 
penghambatan NF-kB dan COX-2, inaktivasi selanjutnya dari produk akhir 
peradangan tersebut sebagai sitokin dan nitrit pro-inflamasi. Dari hasil dua 
penelitian yang telah disebutkan [Mueller et al (2016) dan Kim et al (2015)], maka 
dapat disimpulkan senyawa bioaktif  dari Caesalpinia sappan L. berpotensi sebagai 
agen anti-inflamasi. 
Ekstrak kulit kayu manis (Cinnamomum verum barks) memiliki aktivitas anti-
inflamasi begitu juga dengan spesies kayu manis yang lain seperti Cinnamomum 
osmophloeu, Cinnamomum camphora, Cinnamomum insularimontanum, dan 
Cinnamomum cassia. Ekstrak diuji dengan model standar untuk 
inflamasi/peradangan akut dan kronis. Untuk model inflamasi akut, uji in vitro 
dilakukan menggunakan model neutrofil tikus yang distimulasi LPS oleh Flow 
sitometer. Dimana, ekstrak tersebut ditemukan menghambat TNF-α dan mungkin 
memperhitungkan efek anti-inflamasi. Efek penghambatan ekstrak pada TNF-α 
didukung oleh model radang selaput dada tikus. Pada penelitian ini, menunjukkan 
bahwa ekstrak etanol 50% kayu manis pada dosis tertinggi yaitu 20 mg/kg memiliki 
efek penghambatan pembentukan edema pada model radang selaput dada tikus 
yang diinduksi karagenan yang ditunjukkan pada Tabel 4.4. Edema diinduksi 
dengan injeksi karagenan ke dalam rongga pleura tikus. Selain itu, ditemukan 
menghambat pelepasan TNF-α pada PBMC manusia (Joshi et al, 2010). 
Tabel 4. 4 Pengaruh ekstrak kulit kayu manis (Cinnamon bark) (OA4-50) terhadap 






Values of gated cell 
Mean ± SE 
% 
Inhibition n1 n2 n3 
OA4-50 
5 21.85 21.7 22.27 21.94 ± 0.17 9.71 
10 19.55 16.98 21.1 19.21 ± 1.20 20.94 
20 13.53 13.32 13.53 13.46 ± 0.07 44.6 
Vehicle control  24.23 24.09 24.58 24.3 ± 0.14  
 Dari Tabel 4.4 menunjukkan bahwa efek penghambatan ekstrak terhadap 





TNF-α. Efek penghambatan ekstrak pada pelepasan TNF dari neutrofil dengan cara 
bergantung pada dosis. TNF-α sendiri memiliki peran penting dalam peradangan 
akut dan kronis, yang mana TNF-α memfasilitasi infiltrasi sel inflamasi dengan 
mendorong adhesi neutrofil dan limfosit ke sel endotel. Selain itu, TNF-α 
merangsang neurotrofil untuk melepaskan sitokin dan biosintesis kemokin. 
Penghambatan pelepasan TNF dapat mengurangi keparahan inflamasi. TNF-α 
terbukti mempercepat angiogenesis dan degradasi matriks dengan induksi 
metaloproteinase matriks vaskular. Ekstrak kayu manis (50%) menghambat 
ekspresi TNF-α, dan juga dapat menghambat inisiasi transkripsi atau stabilitas 
mRNA menyandikan molekul-molekul ini. Aktivasi faktor transkripsi NF-kB oleh 
TNF-α diperlukan untuk aktivasi transkripsi dari endotel molekul adhesi sel. Dengan 
demikian, NF-kB diyakini berperan penting dalam tanggapan regulasi inflamasi 
(Joshi et al, 2010).  
Penelitian Joshi et al (2010) mengenai ekstrak kayu manis memiliki aktivitas anti-
inflamasi, diperkuat dengan peneletian lain milik Mateen et al (2019) yang meneliti  
senyawa bioaktif dari kayu manis yaitu cinnamaldehyde dalam sel mononuklear 
darah tepi (PBMC) pasien RA (Artitis Reumatoid) untuk menentukan efek inflamasi 
dan antioksidan. PBMC diperoleh dari pasien RA dirawat dengan berbagai 
konsentrasi cinnamaldehyde dan pemantauan TNF-α dan IL-6 dalam supernatan 
kultur 24 jam dari PBMC. Dilakukan juga analisis FTIR untuk menentukan struktur 
alterasi di PBMC. Penambahan molekuler dilakukan untuk mengetahui tentang 
mekanisme pengikatan cinnamaldehyde dengan sitokin pro-inflamasi. 
Cinnamaldehyde secara signifikan mengurangi kadar sitokin, yang diperkuat 
dengan hasil FTIR bahwa cinnamaldehyde dimediasi perlindungan terhadap 
makromolekul PBMC pasien RA. Hasil penelitian menunjukkan tingkat TNF-α dan 
IL-6 yang lebih besar pada supernatan kultur 24 jam PBMC pasien RA. 
Cinnamaldehyde ditemukan menekan sekresi sitokin pro-inflamasi, terbukti dengan 
penghambatan ERK, JNK, dan p38 MPAK fosorilasi dalam garis sel makrofag 
murine RAW 264,7. Cinnamaldehyde memediasi pengurangan sekresi TNF-α dan 
IL-6 karena kemampuannya untuk memperbaiki tingkat oksigen reaktif dan 
glutatione, sebagai akibatnya aktivasi jalur NF-kB yang lebih rendah mungkin telah 
terjadi. Dapat disimpulkan bahwa dari hasil kedua penelitian tersebut [Joshi et al 
(2010) dan Mateen et al (2019)] senyawa bioaktif dari Cinnamomum verum barks 
berpotensi sebagai agen anti-inflamasi. 
Pada penelitian Bagad et al (2013) mengevaluasi aktivitas anti-inflamasi COFAE 





terhadap luka serta ditandai dengan serangkaian kejadian yang paling utama terjalin 
dalam 3 fase berbeda. Fase awal diakibatkan oleh kenaikan permeabilitas vaskular 
yang menyebabkan eksudasi cairan dari darah ke ruang interstisial; fase kedua 
mengaitkan infiltrasi leukosit dari darah ke jaringan serta fase ketiga ditandai 
dengan penyusunan granuloma serta perbaikan jaringan. Oleh sebab itu, COFAE 
dari C. longa diteliti untuk kemampuan anti-inflamasi memakai model inflamasi 
eksudatif kronis (edema kuping yang diinduksi xilen) serta proliferatif kronis 
(granuloma pelet kapas) yang dapat dilihat pada Tabel 4.5 dan Tabel 4.6. Model 
edema kuping yang diinduksi xylene bermanfaat untuk penilaian steroid topikal anti-
inflamasi serta agen anti-phlogistik nonsteroid, paling utama yang menghalangi 
fosfolipase A2. Penerapan xylene menginduksi edema neurogenous kronis, yang 
sebagian terkait dengan zat P. Substansi P menyebar luas di sistem saraf pusat dan 
perifer serta pelepasannya dari neuron sensorik di perifer mengakibatkan 
vasodilatasi serta ekstravasasi plasma yang menimbulkan pembengkakan kuping, 
menampilkan kedudukan xylene dalam peradangan neurogen. Edema kuping yang 
terkait dengan xylene mengaitkan mediator inflamasi semacam histamin, kinin, serta 
fibrinolysin. COFAE dari C. longa dalam riset ini menampilkan kegiatan yang 
signifikan untuk melawan peradangan kronis pada edema kuping yang diinduksi 
xylene serta efeknya sebanding dengan curcuminoids dan turmerones. 
Penghambatan signifikan pembengkakan kuping yang diinduksi xylene pada tikus 
yang diobati dengan COFAE dari C. longa memberikan kemungkinan jika ekstrak 
dapat mengurangi pelepasan zat P ataupun mediator inflamasi yang lain semacam 
histamin, kinin serta fibrinolysin ataupun tindakan antagonis. 
Tabel 4. 5 Persentase penghambatan edema kuping akibat xylene oleh 
kurkuminoid, turmerons, dan COFAE (Bagad et al, 2013). 
Perlakuan Inhibition (%) 
Vehicle control 0 
Dexamethasone (0.5 mg/kg) 58.9 
Diclofenac (50 mg/kg) 66.6 
Curcuminoids (20 mg/kg) 64.1 
Curcuminoids (60 mg/kg) 76.9 
Curcuminoids (180 mg/kg) 53.8 
Turmerons (0.05 mL/kg) 66.6 
Turmerons (0.1 mL/kg) 61.5 
Turmerons (0.25 mL/kg) 38.4 
COFAE (90 mg/kg) 51.2 
COFAE (180 mg/kg) 35.8 





Tabel 4. 6 Pengaruh kurkuminoid, turmerones, dan COFAE pada granuloma tikus 
yang diinduksi cotton pellet (Bagad et al, 2013). 










Vehicle control 228.6 ± 7.5 0 51.9 ± 1.1 0 
Dexamethasone (0.5 mg/kg) 101.2 ± 5.7* 55.7 22.7 ± 1.9* 56.2 
Diclofenac (50 mg/kg) 111.0 ± 10.4* 51.4 28 ±1.7* 46.0 
Curcuminoids (20 mg/kg) 143.2 ± 7.4* 37.3 32 ± 2.0* 38.3 
Curcuminoids (60 mg/kg) 127.5 ± 12.4* 44.2 31.4 ± 0.6* 39.4 
Curcuminoids (180 mg/kg) 132.9 ± 9.6* 41.8 34.7 ± 1.2* 33.1 
Turmerons (0.05 mL/kg) 140.1 ± 13.5* 38.7 34.5 ± 1.9* 33.5 
Turmerons (0.1 mL/kg) 129.0 ± 3.7* 43.5 33.0 ± 1.0* 36.2 
Turmerons (0.25 mL/kg) 142.7 ± 8.6* 37.5 33.0 ± 0.7* 36.2 
COFAE (90 mg/kg) 127.4 ± 4.7* 44.2 31.7 ± 1.7* 38.7 
COFAE (180 mg/kg) 131.0 ± 6.6* 42.6 34.1 ± 0.9* 34.1 
COFAE (360 mg/kg) 144.2 ± 4.8 36.9 35.2 ± 1.3* 32.1 
Ket : Nilai dinyatakan sebagai mean ± SEM; n=6; P≤0,05 kelompok perlakuan versus 
kontrol 
Peradangan kronis merupakan respon yang muncul pada saat respon akut tidak 
cukup untuk menyingkirkan agen proinflamasi. Peradangan kronis termasuk 
proliferasi fibroblas serta infiltrasi neutrofil dengan eksudasi cairan. Ini berlangsung 
melalui pertumbuhan sel proliferatif yang bisa menyebar ataupun membentuk 
granuloma. Model granuloma cotton pellet sudah banyak digunakan untuk 
mengevaluasi komponen transudatif, eksudatif, serta proliferatif dari inflamasi 
kronik. Fase transudat mengakibatkan kenaikan berat basah cotton pellet 
sebaliknya respon inflamasi terhadap cotton pellet yang ditanamkan antara 3 serta 6 
hari mengakibatkan penyusunan granuloma. Oleh sebab itu, kenaikan berat kering 
diduga sebagai ukuran komponen proliferatif inflamasi. Dalam penelitian ini, bobot 
basah dan bobot kering pelet, yang berkorelasi dengan komponen inflamasi 
transudatif dan proliferatif (jaringan granuloma), secara signifikan dihambat oleh 
COFAE kunyit dan efeknya setara dengan kurkuminoid dan turmerones (Bagad et 
al, 2013).   
C. longa terdiri dari sekelompok 3 kurkuminoid semacam kurkumin 
(diferuloylmethane), demethoxycurcumin, serta bisdemethoxycurcumin, dan minyak 
atsiri (turmerone, atlantone, serta zingiberene), gula, protein, serta resin. Studi 





dekade terakhir secara merata menetapkan kemampuan anti-inflamasi mereka 
serta dilaporkan mengurangi aktivitas siklooksigenase-2 (COX-2), lipoksigenase, 
serta sintase nitrit oxide yang dapat diinduksi (iNOS) enzim; menghambat 
pembentukan sitokin inflamasi tumor necrosis factor-alpha (TNF-𝛼), interleukin (IL) 
1,2,6, 8, serta 12, monocyte chemoattractant protein (MCP), dengan menyebabkan 
penurunan regulasi dari janus kinase dan transduser sinyal serta aktivator 
transkripsi (JAK/STAT). Kurkumin juga dinyatakan dapat mengatur respons 
inflamasi dengan menurunkan enzim pengatur nitrat oksida sintase (iNOS), 
siklooksigenase-2 (COX-2), lipoksigenase sehingga dapat mengakibatkan 
penekanan aktivasi NF-kB. Kurkumin juga menunjukkan keefektifannya dalam 
menghambat proliferasi sel inflamasi, metastasis, dan angiogenesis melalui 
berbagai target molekuler (Kocaadam and Şanlier, 2017). Dapat disimpulkan bahwa 
dari hasil kedua penelitian tersebut [Bagadi et al (2013) dan Kocaadam and Şanlier 
(2017)] senyawa bioaktif dari Curcuma longa yaitu kurkuminoid (kurkumin) 
berpotensi sebagai agen anti-inflamasi. 
Kencur atau Kaempferia galanga merupakan tanaman rempah yang kandungan 
senyawa utamanya adala etil p-metoksisinamat, dimana senyawa tersebut 
dilaporkan memiliki berbagai aktivitas seperti anti-tuberkulosis, anti-kanker, 
analgesik, obat penenang, dan ant-inflamasi (Komala et al, 2018). Pada penelitian 
Samodra and Febrina (2020) dilakukan untuk mengetahui perbandingan efektivitas 
ekstrak kencur dengan sodium diklofenak sebagai anti-inflamasi, dengan parameter 
yang diamati ialah penghambatan edema di kaki tikus setelah diinduksi 0,1 ml 
karagenan 1% pada waktu 390 menit. Sebanyak 15 ekor tikus jantan dengan berat 
200-250 gr dibagi menjadi 5 kelompok antara lain kelompok kontrol negatif yang 
hanya diberi PGA 2%, kelompok kontrol positif yang diberi sodium diklofenak berat 
20 mg/kg dan ekstrak kencur dengan dosis masing-masing 45, 90, dan 180 mg/kg. 
Induksi karagenan diketahui dapat menaikkan volume edema pada tikus, yang 
terlihat pada volume edema sebelum dan sesudah pemberian karagenan. Edema 
pada tungkai belakang yang diinduksi karagenan merupakan salah satu model 
standar uji inflamasi akut yang responsif terhadap inhibitor siklooksigenase (COX) 
serta sering digunakan untuk menyaring efek obat anti-inflamasi non steroid 
(NSAID). Pada Gambar 4.5 menunjukkan volume edema kaki tikus yang diukur 
setiap 30 menit selama 6,5 jam setelah diinduksi karagenan yang dituangkan pada 






Gambar 4. 5 Grafik rerata volume edema terhadap waktu pada uji anti-inflamasi 
dengan dosis 45, 90, dan 180 mg/kg berat badan, kontrol positif Natrium diklofenak, 
dan kontrol negatif 2% PGA (Samodra and Febrina, 2020). 
Gambar 4.8 menunjukkan bahwa jumlah edema antara 30 dan 390 menit dan 
jumlah edema pada kontrol yang dirawat dan aktif lebih rendah daripada pada 
kontrol negatif. Injeksi karagenan kontrol negatif terus menerus meningkatkan 
edema selama 30 sampai 390 menit, sehingga karagenan itu sendiri dapat 
menyebabkan kerusakan sel sampai sel-sel yang rusak melepaskan zat tersebut. 
Berbagai mediator memulai proses inflamasi. Edema yang diinduksi karagenan 
tergantung pada peran kinin, leukosit polimorfonuklear dan mediator inflamasi yang 
dilepaskan seperti PGE1, PGE2 dan PGA. Persentase rerata edema sol tikus 
setelah diinduksi karagenan kemudian dihitung untuk setiap perlakuan. 
3 variasi dosis dalam kelompok uji menunjukkan kemampuannya menghambat 
pembentukan edema. Yang dibuktikan dengan presentase penghambatan edema 
dalam kelompok dengan dosis 45 mg/kg berat badan dari waktu ke waktu telah 
meningkat dan paling optimal. Nilai rata-rata dari presentase penghambatan edema 
pada dosis 45, 90, dan 180 mg/kg berat, masing-masing (60,27%; 53,51%; 54%) 
dimulai dari menit ke 30 hingga menit ke 390. Hasil tersebut memperlihatkan bahwa 
pemberian obat selama 2,5 jam secara oral telah menunjukkan khasiat ekstrak 
kencur dalam meghambat peradangan di sekitar kaki tikus (Samodra dan Febrina, 
2020). Senyawa bioaktif kencur yaitu etil p-metoksisinamat diduga memiliki efek 
anti-inflamasi yang diperkuat oleh penelitian miliki Umar et al (2014) yang 
menggunakan uji granuloma cotton pellet pada tikus untuk mengetahui efek anti-
inflamasi dari etil p-metoksisinamat, dimana kadar IL-1 dan TNF-α diukur dalam 





garis sel makrofag manusia (U937). Sehingga didapatkan hasil bahwa etil p-
metoksisinamat sangat menghambat pembentukan jaringan granuloma pada tikus 
yang bergantung pada dosis. Etil p-metoksisinamat menggunakan efek anti-
inflamasinya yang ditunjukkan dengan penghambatan kadar IL-1, TNF-α, dan NO di 
makrofag, dengan menekan kemampuan makrofag untuk menghasilkan mediator 
pro inflamasi (Umar et al, 2014). Dapat disimpulkan bahwa dari hasil kedua 
penelitian tersebut [Samodra and Febrina (2020) dan Umar et al (2014)] senyawa 
bioaktif dari Kaempferia galanga berpotensi sebagai agen anti-inflamasi. 
 Pandan (Pandanus amaryllifolius Roxb.) merupakan tanaman herbal tradisional 
yang biasa digunakan sebagai penyedap dan pewarna alami dalam masakan. 
Pandan sendiri mengandung metabolit sekunder seperti flavonoid, polifenol, 
saponin, minyak atsiri dan alkaloid. Flavonoid yang terkandung dalam daun pandan 
adalah quercetin, epicatechin, catechin, naringin, kaempferol dan rutin. Flavonoid 
diduga merupakan senyawa yang dapat mempengaruhi inflamasi dan memberikan 
efek anti inflamasi, karena flavonoid memiliki kemampuan untuk menghambat enzim 
siklooksigenase dan prostaglandin (Azizah & Yunita, 2017). Studi Sentat (2016) 
menunjukkan nilai area under the curve (AUC) dan persentase efikasi antiinflamasi 
pada Tabel 4.7.  
Tabel 4. 7 Nilai Area Under Curve (AUC) dan Daya Anti-inflamasi (Sentat, 2016). 
No. Perlakuan AUC (ml.jam) % Daya Anti Inflamasi 
1 Kontrol Negatif 0,172 - 
2 Kontrol Positif 0,060 65,12% 
3 Dosis I 125 mg/kgBB 0,106 38,37% 
4 Dosis II 250 mg/kgBB 0,099 42,44% 
5 Dosis III 500 mg/kgBB 0,092 46,51% 
Nilai-nilai pada tabel di atas menunjukkan nilai AUC dan rasio potensi antiinflamasi 
untuk setiap kelompok perlakuan, berdasarkan pengamatan rerata peradangan kaki 
pada tikus. Efek ini diwakili oleh rendahnya nilai AUC yang diperoleh. Artinya 
preparat percobaan yang diberikan pada kelompok perlakuan yang menghambat 
inflamasi kaki karagenan sebesar 1% pada mencit sangat efektif. 
Diberikan ekstrak etanol daun pandan wangi dengan masing-masing dosis yaitu 
125 mg/kgBB, 250 mg/kgBB, dan 500 mg/kgBB setengah jam sebelum disuntik 
karagenan 1% memperlihatkan bahwa pengaruh anti-inflamasi pada peradangan 
kaki mencit, yang berada di bawah kurva kontrol negatif. Kelompok kontrol negatif 
hanya diuji Na, 0,5% CMC pada kelompok ini, dan penggunaan karagenan 





meningkat hingga pengukuran mencapai 4 jam. AUC maksimum pada kelompok 
kontrol negatif adalah 0,172 ml.jam. Tak satu pun dari persiapan siap diuji mampu 
menekan peradangan pada hewan laboratorium, sehingga tidak ada pengurangan 
waktu, jumlah peradangan, dan tingkat AUC. Berdasarkan hasil pengukuran yang 
dilakukan, diketahui bahwa ekstrak etanol daun pandan liar dapat menghambat 
pembentukan inflamasi akibat karagenan pada mencit yang diinduksi karagenan 
pada mencit. Dipercaya bahwa aktivitas metabolit sekunder (alkaloid, flavonoid, 
tanin) yang terkandung dalam daun pandan dapat mengurangi jumlah peradangan. 
Turunan asam arakidonat, siklooksigenase, dapat bertindak sebagai mediator 
inflamasi. Flavonoid dapat menghambat respon inflamasi dengan menghambat 
siklooksigenase dan lipoksigenase dalam metabolisme asam arakidonat, sehingga 
menghambat mediator inflamasi seperti leukotrien, histamin, bradikinin, tromboksan 
dan prostaglandin (Azizah and Yunita, 2017). Kemampuan flavonoid dalam 
menghambat sintesis mediator inflamasi berperan dalam mengurangi edema. 
Flavonoid terutama bekerja pada mikrovaskuler endotel untuk mengurangi 
terjadinya hipertonisitas dan edema, selain menghambat metabolisme asam 
arakidonat, juga menghambat sekresi enzim lisosom mediator inflamasi. Flavonoid 
bekerja dengan menghambat tahap penting biosintesis prostaglandin, jalur 
siklooksigenase. Flavonoid juga menghambat fosfodiesterase, aldolase, monoamine 
oksidase, protein kinase, DNA polimerase, dan lipoksigenase (Sentat, 2016).  
Sedangkan pada penelitian Widyaningsih et al (2021) mengenai minuman 
fungsional dari campuran daun kelor, daun pandan, dan jahe merah yang diuji untuk 
mengetahui efeknya sebagai anti-inflamasi secara in vivo. Pada proses pengujian 
tersebut menggunakan tikus yang diinduksi monosodium urat (MSU) intradermal. 
Parameter yang diuji yaitu ekspresi sitokin inflamasi CD11b+ TNF-α+, CD11b+ IL6+, 
CD11b+ IL10+, dan darah yang diambil untuk menguji ekspresi sitokin CD11b+ TNF-
α+. Hasil yang didapatkan menunjukkan bahwa produk minuman fungsional tersebut 
berpotensi sebagai agen anti-inflamasi alternatif pada gout karena secara signifikan 
menghambat edema, menghambat ekspresi sitokin pro-inflamasi CD11b+ TNF-α+ 
dan CD11b+ IL6+ serta meningkatkan ekspresi sitokin anti-inflamasi CD11b+ IL10+, 
dimana efek anti-inflamasi tidak berbeda nyata dengan kontrol obat indometasin. 
Hal tersebut dikarenakan minuman fungsional herbal tersebut dapat menghambat 
TNF-α pada mencit yang terpapar radikal bebas yang dihasilkan oleh MSU kristal 
serta komponen fitokimia daun kelor, daun pandan, dan jahe merah dalam minuman 
fungsional tersebut memiliki aktivitas antioksidan yang dapat menghambat 





bebas berperan dalam kejadian inflamasi seperti asam urat. Produksi radikal bebas 
yang berlebihan dapat merangsang sintesis sitokin pro-inflamasi melalui aktivasi 
salah satunya peradangan NLRP3, dimana NLRP3 merupakan kunci utama untuk 
crosslink jalur sinyal antara redoks dan respon inflamasi.  Dapat disimpulkan bahwa 
dari hasil kedua penelitian tersebut [Azizah and Yunita (2017), Sentat (2016) dan 
Widyaningsih et al (2021)] senyawa bioaktif dari Pandanus amaryllifolius Roxb.yaitu 
flavonoid berpotensi sebagai agen anti-inflamasi. 
Meniran hijau (Phyllanthus niruri) merupakan tanaman kecil yang tersebar secara 
luas di seluruh daerah tropis dan sub tropis dari berbagai negara mulai dari 
Indonesia hingga Brazil. Berdasarkan penelitian Porto et al (2013) meniran hijau 
diekstrak dan dikeringkan menggunakan spray dryer hingga menjadi ekstrak 
standar. Penelitian dilakukan untuk mengetahui efek anti-inflamasi dari ekstrak 
standar yang dikeringkan menggunakan spray dryer kemudian diamati edema kaki 
tikus yang diinduksi karagenan 1% dan migrasi leukosit yang diinduksi tioglikolat. 






Gambar 4. 6 Pengaruh ekstrak standar P. niruri yang dikeringkan menggunakan 
spray dryer (PnSDE) pada edema tikus yang diinduksi karagenan dan perlakuan 
migrasi neutrofil ke rongga peritoneum yang diinduksi tioglikolat (Porto et al, 2013). 
Seperti pada Gambar 4.11 PnSDE pada dosis 100, 200, 800 atau 1600 mg/kg 
secara signifikan menghambat edema yang diinduksi karagenan (masing-masing 
p<0,001) dibandingkan dengan kelompok kontrol positif (karagenan 1% w/v, 50 μL). 
Sedangkan tikus yang menerima diklofenak (100 mg/kg) menunjukkan penurunan 
produksi edema yang signifikan dibandingkan dengan kelompok kontrol positif 
(p<0,001). Untuk pre-treatment dengan PnSDE pada dosis 100 atau 200 mg/kg 
menghambat migrasi leukosit dibandingkan dengan kontrol positif (p<0,001). 
Pemberian karagenan memicu peningkatan akut dan progresif dalam volume kaki 
tikus sebagai respon terhadap produksi mediator inflamasi yang beragam. Pada 





mg/kg yang disuntikkan secara intraperitonal, menimbulkan pengurangan edema 
yang cukup besar. Hal tersebut menunjukkan bahwa PnSDE menghambat mediator 
inflamasi kimiawi yang berbeda, sebanding dengan yang diperoleh untuk obat-
obatan seperti deksametason dan diklofenak yang banyak digunakan untuk tujuan 
anti-inflamasi. Sedangkan metode migrasi leukosit merupakan model inflamasi akut 
yang sering digunakan dalam studi obat anti-inflamasi baru, dimana terjadi migrasi 
leukosit ke tempat inflamasi. Mengkonfirmasi aktivitas anti-inflamasi PnSDE, migrasi 
leukosit ke rongga peritoneum sangat berkurang pada ekstrak dengan dosis 100 
dan 200 mg/kg. Penghambatan migrasi leukosit dalam model inflamasi dianggap 
sebagai indikator kuat dari aktivitas anti-inflamasi (Porto et al, 2013).  
Pada penelitian lain disebutkan bahwa ekstrak P. niruri mengandung beberapa 
fitokima diantaranya adalah alkaloid, flavonoid, tanin, saponin, dan triterpen. Akan 
tetapi mekanisme efek anti-inflamasinya masih belum jelas. Diduga flavonoid 
memiliki efek anti-inflamasi dengan beberapa mekanisme yaitu: menghambat enzim 
xantin oksidase, aldosa reduktase, siklooksigenase, phosphodiesterase, Ca(+2)-
ATP-ase dan lipoxygenase. Aktivitas dari molekuler flavonoid diperkirakan 
menghambat NF-kB dan mengaktifkan protein-1 (AP-1) serta faktor yang 
berhubungan dengan faktor eritroid 2 (Nrf2) (Sutrisna et al, 2019). Dapat 
disimpulkan bahwa dari hasil kedua penelitian tersebut [Porto et al (2013) dan 
Sutrisna et al (2019)] senyawa bioaktif dari Phyllanthus niruri berpotensi sebagai 
agen anti-inflamasi. 
Cengkeh atau Syzygium aromaticum merupakan tanaman dari family Myrtaceae. 
Pada penelitian Saeed et al (2017) untuk mengetahui efek anti-inflamasi digunakan 
ekstrak etanol S. aromaticum yang dibagi ke dalam 4 kelompok yaitu kelompok 1 
(250 mg/kg); kelompok 2 (500 mg/kg); kelompok 3 (indometasin 10 mg/kg); dan 
kelompok 4 (kontrol negatif) yang kemudian diberikan kepada tikus yang diinduksi 






Tabel 4. 8 Volume edema kaki (mm) pada tikus yang diobati dengan ekstrak etanol 
S. aromaticum pada edema yang diinduksi karagenan (Saeed et al, 2017). 




1 0.53 ± 0.12 NS 0.48 ± 00.5 NS 0.73 ± 00.19 NS 01.00 ± 00.28 
2 0.78 ± 0.22** 0.35 ± 00.08** 1.10 ± 00.48 NS 01.70 ± 0.19 
4 0.65 ± 0.16** 0.25 ± 014*** 0.67 ± 0.12*** 01.42 ± 0.0  
6 0.63 ± 0.21 NS 0.35 ± 00.22* 0.63 ± 0.08** 0.97 ± 00.1 
24 0.18 ± 0.12 NS 0.20 ± 0.90* 0.2 ± 0.23 NS 0.65 ± 00.1 
Ket : *Menunjukkan P<0.05; **Menunjukkan P<0.001; NS = Tidak signifikan 
Tabel 4. 9 Persentase penghambatan (%) pada tikus yang diobati dengan ekstrak 
etanol S. aromaticum pada edema yang diinduksi karagenan (Saeed et al, 2017). 




1 47.00 52.00 27.00 00.00 
2 54.12 79.41 35.29 00.00 
4 54.23 82.93 52.82 00.00 
6 35.05 63.92 35.05 00.00 
24 72.31 69.23 61.23 00.00 
Dari tabel diatas dapat dilihat bahwa ukuran edema pada kelompok 1 tidak 
memperlihatkan perbedaan yang signifikan (p>0,05) dengan kelompok kontrol pada 
jam 1, 6, dan ke-24, sedangkan ukuran edema meningkat pada jam ke-2 dan ke-4. 
Serta kelompok 2 tikus yang diberi perlakuan 500 mg/kg.jam ekstrak S. aromaticum 
memperlihatkan pengurangan ukuran edema yang signifikan pada jam ke-2, 4, 6, 
dan 24. Sementara itu, kelompok 3 menunjukkan pengurangan ukuran edema yang 
signifikan hanya pada jam ke-4 dan 6. Tabel persentase penghambatan 
mengungkapkan bahwa persentase yang lebih tinggi dicatat oleh kelompok 2 
diantara semua kelompok, dan nilai yang lebih tinggi dicatat pada jam ke-4 
(82,93%). Dilaporkan bahwa, edema kaki tikus yang diinduksi karagenan dikaitkan 
dengan tiga fase berbeda. Fase pertama (jam ke-1) dimediasi oleh degranulasi sel 
mast, pelepasan histamin serta seratonin. Fase kedua (jam ke-2) ditandai dengan 
pelepasan bradikinin dan nyeri, serta pada fase terakhir (jam ke-3 dan jam ke-4) 
produksi eikosanoid. Karagenan digunakan dalam penelitian untuk penyebab 
peradangan akut. Mekanisme kerja karagenan menginduksi proses inflamasi adalah 
sinergisme antara beberapa mediator (bradikinin, serotonin, prostaglandin, 
leukotrien). Ekstrak etanol S. aromaticum memperlihatkan efek penghambatan 
tertinggi pada dosis 500 mg/kg. Yang artinya menunjukkan kematian maupun efek 
yang tidak diinginkan, oleh karena itu ekstrak memiliki jangkauan keamanan yang 
luas serta pemberiannya mungkin tidak menyebabkan efek toksik secara langsung 





Sejalan dengan penelitian lain yang menyebutkan bahwa cengkeh juga memiliki 
senyawa bioaktif berupa asam oleanolat (OA) yang merupakan senyawa 
triterpenoid pentasiklik yang banyak ditemukan pada tumbuhan. Penelitian tersebut 
menggunakan OA untuk diisolasi dari ekstrak etil asetat kuncup bunga S. 
aromaticum. Dalam sebuah test inflamasi akut menunjukkan asetil beserta 
turunannya mempunyai aktivitas anti-inflamasi yang lebih baik dibandingkan dengan 
senyawa lain, akan tetapi tidak dijelaskan secara gamblang mekanisme senyawa 
tersebut (Rali et al, 2016). Dapat disimpulkan bahwa dari hasil kedua penelitian 
tersebut [Saeed et al (2017) dan Rali et al (2016)] senyawa bioaktif dari Syzygium 
aromaticum berpotensi sebagai agen anti-inflamasi. 
Jahe (Zingiber officinale) merupakan tanaman yang biasanya digunakan sebagai 
rempah-rempah makanan ataupun suplemen makanan dan telah dianggap penting 
dala herbal Ayurveda, Unani, dan Cina untuk pengobatan berbagai penyakit dan 
gangguan semacam asma, radang gusi, radang selaput lendir, stroke, sembelit, 
diabetes, dan lain-lain. Dalam penelitian Nile and Park (2015) melaporkan analisis 
HPLC ekstrak jahe untuk mengamati aktivitas antioksidan, anti-inflamasi, dan 
xanthin oksidase. Penelitian tersebut diperoleh data aktivitas anti-inflamasi yang 






Tabel 4. 10 Aktivitas uji anti-inflamasi ekstrak jahe, sub fraksi, dan komponen 
bioaktif (Nile and Park, 2015). 
Ekstrak 
(Fraksi/Senyawa) 
Inhibition (%) (Mean ± S.E dari tiga percobaan) 
β-Glucuronidase Diene-conjugate Hyaluronidase Lipoxidase 
Distilled water 
extract (DWE) 
64 ± 2.4 32 ± 0.9 35 ± 1.0 70 ± 1.3 
Ethanol extract 
(70%) (EE)  
46 ± 1.8 28 ± 0.5 28 ± 0.3 60 ± 0.4 
Diethyl ether extract 
(DEE) 
38 ± 1.5 22 ± 0.4 23 ± 0.5 43 ± 0.3 
Ethyl acetate 
extract (EAE) 
78 ± 3.6 37 ± 0.1 46 ± 0.7 80 ± 0.7 
n-Butanol extract 
(NBE) 
30 ± 4.1 17 ± 0.5 20 ± 0.3 38 ± 0.3 
6-Gingerol (6G) 85 ± 3.1 48 ± 0.3 56 ± 0.3 87 ± 1.6 
6-Shogaol (6S) 70 ± 1.6 40 ± 0.7 51 ± 0.4 75 ± 1.2 
6-Paradol (6P) 63 ± 1.3 35 ± 0.4 48 ± 0.6 72 ± 1.4 
Salicylic acid (SA) 82 ± 2.1 50 ± 1.4 - - 
Heparin (HE) - - 55 ± 1.6 - 
Quercentin (QR) - - - 80 ± 2.1 
Dari tabel diatas diketahui bahwa aktivitas anti-inflamasi ekstrak jahe dan bahan 
aktifnya ditentukan menggunakan diene-conjugate, β-glucuronidase, lipoksidase, 
dan hyaluronidase in vitro inhibition assay. Ekstrak etil asetat (EAE), ekstrak air 
distilasi (WE) dan 6-gingerol menunjukkan aktivitas anti-inflamasi paling besar dari 
semua sampel yang diuji. Pada dosis 50 mg, EAE dan WE menghambat semua 
enzim lebih kuat dari pada sampel yang tersisa (78 dan 64% untuk glucuronidase, 
37 dan 32% untuk diena-konjugat, 46 dan 35% untuk hyaluronidase, serta 80 dan 
70% untuk lipoksidase, respon secara aktif). Pada 1 mM, 6-gingerol (6G) 
menunjukkan penghambatan yang lebih besar dari aktivitas semua enzim 
dibandingkan kedua senyawa bioaktif lain yaitu 6-shogaol (6S), 6-paradol (6P), dan 
asam salisilat (SA), heparin (HE), serta quercetin (QE). Pada penelitian ini dilakukan 
analisis komparatif ekstrak jahe dan komponennya untuk mengetahui aktivitas 
penghambatan antioksidan, anti-inflamasi, dan xanthin oksidase. Selama 
metabolisme purin xanthine oksidase mengubah xanthin menjadi asam urat, 
sehingga xanthin oksidase berperan sebagai sumber oksigen radikal bebas (Nile 
and Park, 2015). 
Dalam penelitian lain yang bertujuan untuk mengeksplorasi mekanisme kerja anti-





ekstrak, diantaranya ekstrak air, ekstrak 50%, 70%, 80% dan 90% etanol yang 
dibuat dari rimpang jahe. Pengujian dilakukan secara in vitro maupun in vivo, 
dimana secara in vitro aktivitas anti-inflamasi dari ekstrak yang berbeda dan 
senyawa terisolasi dievaluasi menggunakan penghambatan denaturasi protein, 
stabilisasi membran, inhibisi protease, dan uji anti-lipoksigenase. Sedangkan secara 
in vivo, aktivitas anti-inflamasi AE (fraksinasi ekstrak air) menggunakan edema kaki 
tikus yang diinduksi karagenan pada dosis 25, 50, 100, dan 200 mg/kg. Didapatkan 
hasil bahwa aktivitas anti-inflamasi terkuat tercatat untuk 6-paradol (G1), 6-shogaol 
(G2) dan 1-dehydro-6-gingerol (G8). 6-shogaol menunjukkan aktivitas anti-inflamasi 
yang signifikan (p<0,1) pada konsentrasi 62,5 μg/ml. Efek anti-inflamasi dari ekstrak 
jahe diuji pada edema kaki tikus yang diinduksi karagenan. TNF-α adalah sitokin 
pro-inflamasi yang memiliki banyak efek biologis termasuk ekspresi yang diinduksi 
dari sitokin lain, kemokin, serta adhesi molekul dan aktivasi neutrofil. Dengan 
demikian, efek ekstrak jahe pada TNF-α menyebabkan penurunan yang signifikan 
pada tingkat TNF-α. Selain itu, ekstrak jahe memperbaiki peningkatan sitokin pro-
inflamasi yang diinduksi karagenan dalam IL-6. Jahe juga terbukti menghambat 
respon inflamasi akut yang diinduksi oleh asam asetat dalam model kolitis ulserativa 
dengan memperbaiki tingkat PGE-2 dan TNF-α. Sehingga aktivitas anti-inflamasi 
jahe dimediasi dengan menghambat makrofag dan aktivasi neutrofil serta memiliki 
dampak negatif pada migrasi monosit dan leukosit yang dibuktikan dengan 
penurunan tergantung dosis sitokin pro-inflamasi dan kemokin (Ezzat et al, 2018). 
Dapat disimpulkan bahwa dari hasil kedua penelitian tersebut [Nile and Park (2015) 
dan Ezzat et al (2018)] senyawa bioaktif dari Zingiber officinale berpotensi sebagai 
agen anti-inflamasi. 
4.3 Senyawa Bioaktif pada Rempah dan Herbal yang Bersifat Antioksidan Dapat 
Mencegah Reaksi – Reaksi Oksidatif 
Rempah-rempah dan herbal diketahui kaya akan sumber antioksidan kuat. 
Antioksidan merupakan zat yang mencegah senyawa lainnya. Salah satu definisi 
dari oksidasi yaitu kombinasi dari suatu unsur atau senyawa dengan oksigen. 
Ketengikan oksidatif terjadi apabila lemak dan minyak atau makanan yang 
mengandung lipid mengalami oksidasi. Reaksi kimiawi ini lah yang bertanggung 
jawab atas munculnya bau tak sedap serta rasa tidak enak di banyak makanan 
yang membuatnya menjadi tengik, ditandai dengan bau dan rasa yang tajam. Ketika 
lemak atau minyak yang terkandung dalam makanan bereaksi dengan oksigen di 





karbonil diproduksi sebagai produk oksidasi sekunder. Produk tersebut yang 
merupakan reaksi dari ketengikan oksidatif adalah aldehida, asam, keton, dan 
alkohol, yang mana memberikan rasa dan bau yang khas dan tajam yang membuat 
makanan tidak dapat dikonsumsi (Embuscado, 2015). 
Oleh karena itu, dibutuhkan antioksidan untuk dapat melindungi lipid dan minyak 
dalam makanan dari degradasi oksidatif. Karena saat ditambahkan untuk makanan, 
antioksidan berperan mengontrol perkembangan ketengikan, menghambat 
pembentukan produk oksidasi beracun, menjaga kualitas nutrisi, dan 
memperpanjang umur simpan produk. Antioksidan alami yang terdapat dalam 
rempah-rempah dan herbal membantu menurunkan stres oksidatif. Dimana, stres 
oksidatif diakibatkan tingginya konsentrasi radikal bebas dalam sel serta jaringan, 
dapat diinduksi oleh berbagai faktor negatif seperti gamma, UV, radiasi sinar-X, 
stres psiko-emosional, makanan yang tercemar, kondisi lingkungan yang 
merugikan, aktivitas fisik yang intensif, merokok, alkoholisme, dan kecanduan 
narkoba. Dilaporkan bahwa stres oksidatif kronis dapat menyebabkan berbagai 
macam penyakit seperti kanker, penyakit terkait jantung, hingga percepatan 
penuaan. Beberapa produk sekunder oksidasi lipid seperti malondialdehyde dan 4-
hydroxynonenal dapat bereaksi dengan komponen lain seperti protein, asam amino, 
serta DNA (Yashin et al, 2017). 
 
Gambar 4. 7 Mekanisme senyawa polifenol yang melemahkan pensinyalan inflamasi 






Gambar 4. 8 Mekanisme transduksi pensinyalan molekuler yang diatur oleh ROS 
(Zhang and Tsao, 2016). 
Pada Gambar 4.7, diilustrasikan mekanisme senyawa polifenol yang melemahkan 
pensinyalan inflamasi yang dimediasi stress oksidatif. Agonis polifenol yang 
berinteraksi dengan AhR menginduksi aktivasi transduksi pensinyalan NRF2 secara 
cross talk. Sedangkan pada Gambar 4.8, merupakan mekanisme transduksi 
pensinyalan molekul yang diatur oleh ROS. ROS yang menyebar ke dalam sel atau 
meledak dari mitokondria merangsang aktivasi MAPK, jalur NF-kB serta jalur terkait 
NRF2. Aktivasi MAPK dan NF-kB menyebabkan stimulasi faktor transkripsi inflamasi 
untuk mengatur mediator pro-inflamasi (seperti TNF-α, IL-6, IL-8, dan IL-1β). 
Disosiasi NRF2 menghasilkan transkripsi enzim antioksidan seperti glutathione 
peroxidase (GPx), superoxide dismutase (SOD), katalase (CAT), heme oxygenase-
1 (HO-1), dan pelepasan glutathione antioksidan endogen (GSH). Antioksidan 
endogen dan eksogen dapat secara langsung mengais ROS atau menekan 
transduksi sinyal pro-inflamasi teraktivasi NF-kB, sehingga melemahkan stress 
oksidatif. 
Mekanisme kerja sebagai antioksidan yaitu radikal bebas seperti R*, RO* (radikal 





peroksida), OH- (radikal hidroksil), ROOH (hidroperoksida organik) secara konstan 
diproduksi di dalam tubuh karena proses metabolisme dan karena paparan stres 
lingkungan seperti paparan ozon, bahan kimia industri, polutan udara, merokok, 
sinar UV dan radiasi (Embuscado, 2019). Oksidasi lipid berlangsung melalui tiga 
tahapan yang berbeda, yaitu inisiasi, propagasi dan penghentian. Faktor-faktor 
berbeda yang mengkatalisis oksidasi lipid ialah keberadaan ion oksigen dan logam, 
panas, serta cahaya. Untuk mencegah, meminimalkan, atau memperlambat laju 
oksidasi lipid, okisgen dan katalis logam harus dihilangkan atau diserap agar tidak 
menjadi reaktif. Dan untuk mencegah oksidasi tersebut, antioksidan bekerja secara 
efektif dengan bertindak pada berbagai tahap oksidasi lipid seperti inisiasi, 
propagasi dan penghentian. Rempah dan herbal dikenal sebagai tumbuhan yang 
kaya akan kandungan senyawa bioaktifnya, salah satunya senyawa fenol. Dimana 
senyawa fenol sebagian besar beperan sebagai pemulung radikal dan sebagian lagi 
sebagai pengkelat logam. Oleh karena itu, senyawa fenol dianggap sebagai 
pelindung yang potensial terhadap oksidasi lipid. Sebagian besar antioksidan 
bertindak sebagai donor hidrogen untuk radikal bebas lipid yang terbentuk selama 
oksidasi lipid dan mengatur ulang ke konformasi yang stabil (Kapadiya et al, 2016). 
Berikut merupakan efek yang ditunjukkan dari senyawa bioaktif rempah dan herbal 












Jenis Studi Model Uji Kelompok Perlakuan 
& Dosis/Konsentrasi 
yang digunakan 
Hasil yang ditunjukkan Referensi 
Lengkuas (Alpinia 
galanga (L.) Willd) 
Galangin  In vitro dan 
Ex vivo 
1. Uji peroksidasi 
lipid : Ex vivo 
2. Uji nitrat oksida 
(NO) : In vitro 




 Vitamin E = 
Kontrol positif 
 Ekstrak A. 
galanga = 
konsentrasi 1.5 
– 1000 mcg/ml 
Tes in-vitro dilakukan pada 
Alpinia galanga pada berbagai 
konsentrasi mulai dari 1,5 
hingga 1000 mcg/ml dalam 
deret geometri dan nilai IC50 
ditentukan dengan analisis 
regresi linier. Hasil presentase 
konsentrasi hambat (IC) 
Alpinia galanga adalah 
sebagai berikut IC50 102,70 
mcg/ml, IC50 63,35 mcg/ml dan 
IC50 8,80 mcg/ml dan untuk 
kontrol vitamin E adalah IC50 
29 mcg/ml, IC50 15 mcg/ml dan 
IC50 18 mcg/ml oleh masing-
masing peroksidasi lipid, 1,1-
difenil-2-pikrilhidrazil (DPPH) 
dan aktivitas penangkapan 
radikal bebas nitrat oksida. 
 
Subash K. R 
and Prakash 
G. (2016) 









Jenis Studi Model Uji Kelompok Perlakuan 
& Dosis/Konsentrasi 
yang digunakan 
Hasil yang ditunjukkan Referensi 
ion besi : In vitro 
2. Uji DPPH : In 
vitro 
3. Uji scavenging 
radikal hidroksil : 
In vitro 
4. Uji aktivitas 
scavenging 
oksida nitrat : In 
vitro 
5. Uji scavenging 
hidrogen 
peroksida : In 
vitro 
dalam sistem pelarut 




 Ekstrak etanol 
= 60% 
 Air suling 
menunjukkan aktivitas 
antioksidan tertinggi 




Kurkumin In vitro 1. Uji DPPH (1-
Diphenyl-2-
picrylhydrazil)  
2. Uji hidrogen 
peroksida (H2O2)  
3. Uji penangkal 
nitrat oksida 
(NO)  





(1-5 μg/ml) ke 
dalam 5 ml 
larutan metanol 
Kurkumin secara efisien dapat 
menangkal radikal dengan 
hasil uji DPPH (IC50 =  1,08 ± 
0,06 μg/ml), H2O2 (IC50 = 10,08 
± 2,01 μg/ml), NO (IC50 = 
37,50 ± 1,54 μg/ml) dan 
bergantung pada dosis. 
Kurkumin secara efisien dapat 










Jenis Studi Model Uji Kelompok Perlakuan 
& Dosis/Konsentrasi 
yang digunakan 
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4. Uji peroksidasi 
lipid eritrosit  








etanol (1 ml) 













menangkap radikal peroksi 
yang dapat menginduksi 
hemolisis dalam eritrosit (IC50 
= 282,7 ± 4,82 μg/ml) dan 
menghambat peroksidasi lipid 
membran eritrosit (IC50 = 
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1. Uji FRAP : In 
vitro 
2. Uji DPPH : In 
vitro  










(UAE) = dosis 
0; 1.25; 2.5; 








UAE dan CSE berpengaruh 
nyata terhadap komposisi 
fenol, aktivitas antioksidan, 
dan efek antiproliferatif. 
Ekstrak kunyit dapat 
mengurangi pembentukan 
reactive oxygen species (ROS) 
dan menghambat migrasi sel.  
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(CSE) = dosis 
0; 1.25; 2.5; 




Kaempferol In vitro 1. Uji DPPH (1-
Diphenyl-2-
picrylhydrazil)  















12.5; 25; 50; 





12.5; 25; 50; 
dan 100 μg/ml 
Aktivitas antioksidan in vitro 
ekstrak metanol rimpang K. 
galanga menggunakan uji 
DPPH, ABTS, dan NO dengan 
hasil penelitian menunjukkan 
bahwa ekstrak metanol 
memiliki aktivitas antioksidan 
yang menjanjikan di semua 
pengujian dengan nilai IC50 
secara berturut-turut 16,58; 
8,24; dan 38,16 μg/ml 
dibandingkan katekin. 
Ali et al (2018) 
1. Uji DPPH : In 
vitro 
2. Uji hidrogen 
peroksida : In 
Ekstrak metanol K. 
galaga = konsentrasi 1; 
5; 10; 20; 50; dan 100 
μg/ml 
Peningkatan aktivitas 
antioksidan dalam uji DPPH 
terlihat seiring dengan 
meningkatnya konsentrasi, 
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vitro karena nilai IC50 yang lebih 
rendah menunjukkan aktivitas 















1; 10; dan 100 
μg/ml 
 BHT = 
konsentrasi 1; 
10; dan 100 
μg/ml 
 Vitamin C = 
konsentrasi 1; 
10; dan 100 
μg/ml 
Hasil penelitian menunjukkan 
bahwa ekstrak kasar etanol 
70% daun pandan 
mengandung 57,25 ± 0,02 
mgGAE/g total kandungan 
fenolik. Nilai IC50 asam 
askorbat, ekstrak daun 
pandan, dan BHT masing-
masing adalah 7,79 ± 1,25; 









3. Uji FRAP 
Ekstrak pandan 
wangi dari 3 lokasi 
yang berbeda = 
konsentrasi 20; 40; 80; 
160; 320; 640 μg/ml 
Sampel dari Utara (Bachok) 
memiliki kandungan asam 
fenolik (khususnya asam galat) 
dan flavonoid (khususnya 
katekin dan kaempferol) yang 
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antioksidan yang tinggi pada 
uji FRAP dan DPPH. 
Sedangkan sampel dari bagian 
selatan (Pontian) memiliki 
kandunga fenolik, flavonoid, 




Quercetin In vitro 
In vivo 










Tikus dibagi menjadi 4 
kelompok = kontrol 
negatif, dosis 50 mg/kg 
BB, dosis 100 mg/kg 
BB dan dosis 200 
mg/kg BB 
-Pada uji DPPH secara in vitro 
didapatkan hasil yaitu nilai IC50 
sebesar 14,21 ± 0,73 μg/ml 
dan juga hasil kandungan total 
fenol yaitu sebesar 81,59 ± 
2,85 mg/g.  
 
-Sedangkan pada studi in vivo 
menunjukkan bahwa P. niruri 
pada dosis 100 mg/kg BB dan 
200 mg/kg BB mampu 
menurunkan kadar MDA 
(malondialdehid) masing-
masing sebesar 90,44% dan 
92,64% 
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In vitro 1. Uji DPPH 
2. Uji ABTS 
3. Uji hidrogen 
peroksida 
4. Uji radikal 
hidroksil 
 Ekstrak air 
daun P. niruri 
= konsentrasi 
20; 50; 100; 





50; 100; 150; 
200; 300 μg/ml 
Ekstrak air daun P. niruri 
menunjukkan aktivitas 
antioksidan sedikit lebih 
rendah dari asam askorbat. 
Ekstrak daun P. niruri terbukti 
melindungi ginjal tikus dari 
stres oksidatif yang 
disebabkan oleh diabetes 





Eugenol In vitro 1. Uji DPPH 
2. Uji Daya 
Pereduksi 
 Kontrol positif 
= asam galat, 
quercetin, dan 
asam askorbat 
 Minyak atsiri 
dari S. 
aromaticum 
Hasil aktivitas antioksidan oleh 
uji DPPH menunjukkan IC50 
sebesar 4.82 ± 0.06 × 10
−2
 
µg/ml, sedangkan uji daya 
pereduksi menghasilkan nilai 










Ekstrak cengkeh secara nyata 
mencegah kerusakan protein 
yang diinduksi oksidasi dengan 
mengurangi pembentukan 
Suwantawee 
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glycated (F) 
 Kelompok 


















BSA + F + 
Aminoguanidi
karbonil protein dan 
melindungi terhadap hilangnya 
gugus protein tiol. Hasil ini 
menunjukkan bahwa ekstrak 













Jenis Studi Model Uji Kelompok Perlakuan 
& Dosis/Konsentrasi 
yang digunakan 
Hasil yang ditunjukkan Referensi 








In vitro 1. Uji DPPH 
2. Uji ABTS 
3. Uji SOD 
4. Pengujian kadar 
logam 
5. Uji peroksidasi 
lipid 
 Ekstrak air 
dan etanol Z. 
officinale = 
konsentrasi 
10; 25; 50; 





Hasil yang diperoleh 
menunjukkan bahwa kedua 
ekstrak (ekstrak air Z. officinale 
dan ekstrak etanol Z. 
officinale) memiliki aktivitas 
antioksidan yang kuat pada uji 
penangkapan radikal ABTS 
dan SOD. Tingkat MDA (pada 
peroksidasi lipid) berkurang 
secara signifikan oleh kedua 
ekstrak. Namun, tidak ada 
aktivitas penangkapan yang 
signifikan menggunakan uji 
DPPH. 
Morakinyo et al 
(2011) 
1. Uji DPPH 
2. Kandungan total 
fenolik 
3. Kandungan total 
flavonoid 




mg/200 g BB & 
Minuman herbal Indonesia 
“Mbah Jayus” yang terbuat dari 
Z. officinale, C. citrate, N. 
sativa, C. chinese BL, dan A. 
cardamommum Willd dapat 
Widyaningsih 
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126 mg/200 g 
BB 
 Kontrol positif 
= diberi air 
 Kontrol 
negatif = diberi 
air 
menurunkan glukosa darah 
secara signifikan dan sifat 
antioksidan dari kandungan 






Alpinia galanga atau yang sering disebut dengan lengkuas merupakan rimpang 
yang banyak digunakan dalam pengobatan tradisional untuk berbagai penyakit 
degeneratif. Dalam penelitian Subash K. R and Prakash G (2016), telah berusaha 
untuk menemukan antioksidan sebagai khasiat Alpinia galanga yang berpengaruh 
dalam pengobatan tradisional. Pengujian dilakukan secara in vitro, dimana teknik 
pengujian menggunakan uji peroksidasi lipid yang mana zat reaktif asam 
tiobarbiturat bertindak sebagai penanda untuk absorbansi spektrofotometri, 
estimasinya memberikan tingkat uji penghambatan peroksidasi lipid. Hasil pengujian 
dapat dilihat pada Tabel 4.12. 
Tabel 4. 12 Uji antioksidan secara in vitro (Subash K. R and Prakash G, 2016). 
Metode Vitamin-E IC50 Alpinia galanga IC50 
LPO 29 mcg/ml 102.70 mcg/ml 
DPPH 15 mcg/ml 63.35 mcg/ml 
NO 18 mcg/ml 8.80 mcg/ml 
*Ket: LPO-Lipid peroxidation; DPPH-1-Diphenyl-2-picrylhydrazil; NO-Nitric oxide, IC-
Inhibitory concentration 
Dari data di atas, diketahui bahwa kelompok uji ekstrak Alpinia galanga dengan 
IC50 102,70 mcg/ml tidak sebanding dengan Vitamin E IC50 29,70 mcg/ml. Begitu 
pula pada uji DPPH ekstrak Alpinia galanga dengan IC50 63,35 mcg/ml tidak 
sebanding dengan Vitamin E IC50 15 mcg/ml. Uji penangkapan nitrat oksida secara 
in vitro menggunakan cairan natrium nitroprusside yang secara spontan 
menghasilkan nitrat oksida pada pH fisiologis dan NO yang dilepaskan berinteraksi 
dengan oksigen menghasilkan nitrit yang menyebabkan perubahan warna serta 
tingkat penghambatan dibaca dari absorbansi spektrofotometri. Alpinia galanga 
memiliki IC50 yang jauh lebih baik yaitu 8,80 mcg/ml jika tabel terlihat bahwa ekstrak 
Alpinia galanga memiliki aktivitas unggul dalam menangkap radikal bebas oksida 
nitrat. Memahami kerusakan oksidatif yang terlibat dalam patofisiologi 
karsinogenesis dan khususnya di bawah kondisi inflamasi, makrofag sel endotel dan 
banyak lagi mulai mengekspresikan sintase oksida nitrat independen. Nitrat oksida 
(NO) adalah pembawa pesan fisiologis dan molekul efektor dalam peradangan dan 
kekebalan yang digabungkan dengan superoksida membentuk peroksinitrit yang 
pada gilirannya meningkatkan sintesis prostaglandin dan juga peradangan. 
Berdasarkan pemahaman yang lebih baik tentang patofisiologi yang terlibat dalam 
antioksidan penyakit inflamasi dengan aktivitas penangkapan radikal bebas oksida 
nitrat, penelitian ini telah mengungkapkan kemampuan ekstrak Alpinia galanga 





 Kemampuan Alpinia galanga sebagai antioksidan diperkuat oleh penelitian milik 
Devi et al (2018) yang mengevaluasi kapasitas radikal bebas dan aktivitas 
antioksidan ekstrak rimpang A. galanga dalam sistem pelarut yang berbeda (60% 
metanol cair; 60% etanol cair dan air suling) menggunakan tes kimia in vitro yang 
berbeda. Data yang diperoleh menjelaskan bahwa ekstrak tumbuhan mengandung 
sejumlah besar komponen antioksidan yang diamati dan juga menunjukkan 
kapasitas penangkapan radikal bebas yang signifikan. Ekstrak metanol (60%) 
menunjukkan aktivitas antioksidan tertinggi dibandingkan pelarut lainnya. Konstituen 
polifenol dari ekstrak tumbuhan tampaknya sebagian besar bertanggung jawab atas 
kapasitas penangkapan radikal. Senyawa fenol merupakan metabolit sekunder yang 
mempunyai sifat antioksidan tinggi yang berasal dari pentosa fosfat, jalur sikimat, 
dan fenilpropanoid dalam tumbuhan. Aktivitas antioksidan mereka terutama karena 
sifat reduksi oksidasi yang memungkinkan untuk bertindak sebagai penangkap 
radikal, chelators logam, agen pereduksi, dan donor hidrogen. Kandungan total 
fenolik (TPC) dari ekstrak tumbuhan dinyatakan sebagai setara asam galat (GAE) 
dalam 100g sampel. Ekstrak metanol 60% menunjukkan TPC tertinggi dibandingkan 
ekstrak etanol 60% dan air. Flavonoid juga merupakan metabolit sekunder dengan 
sifatnya dalam menangkap terhadap sebagian besar molekul pengoksidasi, 
termasuk oksigen tunggal, dan berbagai radikal bebas lainnya yang terlibat dalam 
beberapa penyakit. Potensi flavonoid dalam kesehatan karena aktivitas 
antioksidannya yang dapat dikaitkan dengan gugus hidroksil fenolik yang melekat 
pada struktur flavonoid. Gugus hidroksil yang ada dalam struktur molekul flavonoid 
dapat mendonorkan elektron (H+) kepada radikal seperti hidroksil (HO•), 
superoksida (O2•), dan peroksil (ROO•) dan dengan demikian dapat dinetralisir. 
Kandungan flavonoid total (TFC) dari ekstrak tumbuhan dinyatakan sebagai setara 
dengan quercetin (QE) dalam 100 g sampel. Ekstrak metanol 60% menunjukkan 
TFC tertinggi dibandingkan ekstrak etanol 60% dan air. Pada penelitian Devi et al 
(2018) juga dilakukan uji DPPH, uji aktivitas penangkapan oksida nitrat, dan uji 
penangkapan hidrogen peroksida. Uji DPPH sendiri telah banyak digunakan untuk 
mengevaluasi kapasitas penangkapan radikal bebas dari ekstrak tumbuhan atau 
senyawa secara sederhana, cepat dan sangat sensitif. Karena kehadiran dari 
elektron ganjil, radikal yang berpusat pada nitrogen ini memberikan serapan 
maksimum pada sekitar 515 nm dan menerima elektron dari senyawa antioksidan 
yang bertindak sebagai donor hidrogen. Dari uji DPPH didapatkan hasil bahwa 
ekstrak rimpang A. galanga di berbagai sistem pelarut (air, 60% etanol, dan 60% 
metanol) menunjukkan kemampuan menangkap yang baik melawan radikal bebas. 





dalam 60% metanol dengan IC50 sebesar 7,22 ± 0,57 mg/ml. Uji aktivitas 
penangkapan oksida nitrat didasarkan pada generasi oksida nitrat dari natrium 
nitroprusside dalam buffer saline, yang bereaksi bersama oksigen dan 
menghasilkan ion nitrit yang dapat diukur menggunakan reagen Griess. Radikal NO 
berperan ganda dalam beragam sistem biologis termasuk molekul efektor, 
pembawa pesan saraf, antimikroba, dan antitumor. Ekstrak A. galanga secara 
efektif mengurangi pembentukan NO, dan ekstrak metanol 60% menunjukkan 
presentase aktivitas penangkapan maksimum dengan IC50 sebesar 0,61 ± 0,46 
mg/ml. Dapat disimpulkan dari kedua penelitian tersebut [Subash K. R and Prakash 
G (2020) dan Devi et al (2018)] bahwa senyawa bioaktif Alpinia galanga bersifat 
sebagai antioksidan karena kemampuannya dalam menangkap radikal bebas.. 
 Kunyit atau Curcuma longa memiliki kandungan senyawa bioaktif yaitu curcumin. 
Curcumin adalah komponen natural pigmen berwarna kuning yang diisolasi dari 
rimpang tanaman Curcuma longa. Berdasarkan penelitian Borra et al (2013) untuk 
mendapati aktivitas antioksidan dari Curcuma longa secara in vitro maupun ex vivo, 
didapatkan hasil sebagai berikut yang dapat dilihat pada Tabel 4.13 dan Tabel 4.14. 
Tabel 4. 13 Nilai IC50 dari uji in vitro dan ex vivo aktivitas antioksidan kurkumin 




















190.46±3.87 41.50±1.64 34.56±2.11 313.4±5.46 14.82±1.91 
*Ket: Data disajikan sebagai Mean ± SD 
Tabel 4. 14 Kandungan total fenol, kapasitas total antioksidan dan aktivitas reduksi 
besi kurkumin (Borra et al, 2013). 
Sampel 
Total phenolic content 
(mg GAE/g) 
Total antioxidant capacity 
(mg AscAE/g) 
FRAP assay (μM Fe 
(II)/g) 





*Ket: Data disajikan sebagai Mean ± SD 
Dari tabel di atas, diketahui bahwa aktivitas penangkal radikal bebas dari kurkumin 
dan asam askorbat diuji menggunakan metode DPPH, nitrat oksida (NO), hidrogen 
peroksida, dan penghambatan peroksidasi lipid eritrosit. Dari hasil uji DPPH 





menunjukkan bahwa presentase DPPH lebih tinggi, dan aktivitas penangkal dapat 
dikaitkan dengan daya pereduksi yang tinggi serta kandungan total fenolik yang 
lebih tinggi yang ada dalam kurkumin. Pada uji NO, kurkumin secara efektif 
mengurangi pembentukan NO dengan hasil IC50 sebesar 37,50 ± 1,54 μg/ml. 
Radikal NO telah dilaporkan bereaksi dengan radikal *O2 untuk membentuk radikal 
peroksinitrit (ONOO*) yang menyebabkan toksisitas terhadap biomolekul seperti 
protein, lipid, dan asam nukleat. Selama proses inflamasi, sel-sel sistem imun 
menghasilkan radikal superoksida dimana NADPH oksidase berperan penting 
dalam menginduksi komplikasi vaskular. *O2 selanjutnya terurai menjadi oksigen 
singlet dan HO yang mengakibatkan kerusakan mitokondria secara besar-besaran. 
Kurkumin secara signifikan menghambat generasi NO* dan HO* radikal bergantung 
pada dosis. Kemampuan kurkumin untuk menangkap hidrogen peroksida 
ditunjukkan pada tabel diatas. Aktivitas pengikatan hidrogen peroksida dari 
kurkumin IC50 sebesar 10,08 ± 2,01 μg/ml. Diketahui sistem biologis dapat 
menghasilkan hidrogen peroksida. Hidrogen peroksida dapat dibentuk secara in 
vivo oleh beberapa enzim pengoksidasi seperti superoksida dismutase. Kurkumin 
memiliki aktivitas penangkapan hidrogen peroksida yang efektif, dan H2O2 bersifat 
toksik serta menginduksi kematian sel secara in vitro. Penghambatan aktivitas 
peroksidasi lipid membran eritrosit kurkumin diketahui IC50 sebesar 12,02 ± 1,03 
μg/ml. Malondialdehid (MDA) ialah produk sampingan dari peroksidasi fosfolipid 
serta umumnya dianggap sebagai penanda stres oksidatif. Tingkat MDA dari 
oksidasi hemoglobin yang diinduksi H2O2 yang diberikan konsentrasi kurkumin yang 
berbeda menurun dibandingkan dengan hemoglobin yang diinduksi H2O2 (Borra et 
al, 2013). 
Studi milik Yang et al (2020) yang mengevaluasi senyawa fenolik dan 
bioaktivitasnya (aktivitas antioksidan dan antiproliferatif) ekstrak kunyit yang 
diperoleh dengan ekstraksi yang dibantu ultrasound (UAE) dibandingkan dengan 
ekstraksi pelarut konvensional (CSE). Hasil studi tersebut menampakkan UAE serta 
CSE berpengaruh signifikan (p<0,05) terhadap komposisi fenolik, aktivitas 
antioksidan, dan efek antiproliferatif. Ekstrak kunyit dapat mengurangi pembentukan 
spesies oksigen reaktif (ROS), menghambat migrasi sel, menginduksi perubahan 
morfologi sel dan kondenssi inti, serta menghentikan siklus sel pada fase S dan 
G2/M. Terdapat kolerasi antara senyawa bioaktif dan aktivitas antioksidan. 
Sehingga penelitian mengevaluasi aktivitas antioksidan kunyit dengan berbagai uji 
(FRAP, DPPH, dan ABTS). Hasilnya menyatakan bahwa ekstrak UEA mempunyai 





(13,1 mol Fe (II)/g DW). Ekstrak UEA juga menunjukkan aktivitas pembersihan 
radikal yang lebih kuat (ABTS, DPPH) daripada ekstrak CSE. Peningkatan aktivitas 
antioksidan mungkin disebabkan oleh ultrasonifikasi yang secara signifikan 
meningkatkan hasil total fenolat. Sedangkan pada penelitian Singh et al (2010) 
mengenai senyawa fitokonstituen minyak atsiri dan oleoresin etanol rimpang kunyit 
segar dan kering yang dianalisis dengan GC-MS menunjukkan bahwa minyak atsiri 
dan oleoresin etanol rimpang segar mempunyai sifat antioksidan yang lebih tinggi 
dibandingkan rimpang kering yang diuji dengan berbagai tes seperti peroksidasi 
lipid, DPPH radikal scavenging, serta metode chelating logam. Dari data GC-MS, 
pada minyak atsiri rimpang kering dan oleoresin, jumlah α dan β-turmerone 
dianggap jauh lebih sedikit daripada rimpang segar. Aktivitas rimpang segar yang 
lebih tinggi mungkin karena adanya senyawa tersebut dalam jumlah besar. Dapat 
disimpulkan dari ketiga penelitian tersebut [Borra et al (2013), Yang et al (2020) dan 
Singh et al (2010)] bahwa senyawa bioaktif Curcuma longa bersifat sebagai 
antioksidan karena kemampuannya dalam menangkap radikal bebas. 
Kencur atau Kaempferia galanga merupakan sumber produk alami, tanaman 
herbal yang menjadi perhatian beberapa dekade terakhir. Dalam penelitian Ali et al 
(2018) mereka menyelidiki aktivitas antioksidan dan antineoplastik ekstrak metanol 
rimpang Kaempferia galanga (MEKGR) secara in vitro serta uji MTT. MEKGR 
menunjukkan aktivitas antioksidan yang kuat, yang dapat dilihat pada Tabel 4.15. 
Tabel 4. 15 Analisis fitokemikal dan efek antioksidan MEKGR (Ali et al, 2018). 
Sample TPC (mg of 
GAE/g of 
extract) 



















MEKGR 15.40±0.35 37.72±0.50 16.58 8.24 38.16 
Catechin - - 2.67 4.53 3.18 
Total antioxidant and reducing power capacity of MEKGR and catechin 






3.125 0.086 3.125 0.113 
6.25 0.211 6.25 0.265 
12.5 0.341 12.5 0.343 
25 0.452 25 0.479 





100 0.771 100 0.865 






3.125 0.123 3.125 0.217 
6.25 0.246 6.25 0.434 
12.5 0.418 12.5 0.733 
25 0.673 25 1.176 
50 1.327 50 2.040 
100 1.855 100 2.509 
*Ket: Data menunjukkan sebagai Mean ± SD 
Dari tabel di atas, menunjukkan bahwa MEKGR memiliki aktivitas antioksidan yang 
kuat. TPC (Total Phenolic Content) dan TFC (Total Flavonoid Content) ditemukan 
berkolerasi kuat (P<0,05) dengan aktivitas antioksidan MEKGR yang menunjukkan 
kemungkinan reduksi radikal DPPH dengan kemampuan mendonor hidrogen dari 
senyawa kaya fenolik serta flavonoid. Tabel di atas juga menunjukkan aktivitas 
penangkapan radikal DPPH, ABTS, dan nitrat oksida dari MEKGR dan catechin 
(CA). Dalam setiap uji penangkal radikal, aktivitas MEKGR ditemukan meningkat 
seiring meningkatnya konsentrasi. Uji DPPH, ABTS, serta nitrat oksida MEKGR 
memiliki masing-masing nilai IC50 yaitu 16,58; 8,24; dan 38,16 mg/ml sedangkan 
untuk katekin masing-masing adalah 2,67; 4,53 dan 3,18 mg/ml. Metabolit sekunder 
tumbuhan memainkan peran penting dalam keseimbangan keadaan redoks 
intraseluler dan fungsi antioksidan. Senyawa polifenol dianggap sebagai antioksidan 
dan diklaim mempunyai aktivitas anti kanker. Sedangkan flavonoid terbukti 
mempunyai efek antimutagenik. MEKGR mengandung senyawa fenolik dan 
flavonoid dalam jumlah yang banyak dan menarik akan kemampuan radikal 
bebasnya. MEKGR dapat bereaksi dengan radikal bebas untuk menghasilkan 
produk yang lebih stabil, menghentikan reaksi berantai radikal.  
Pada penelitian Sahoo et al (2014) yang meneliti potensi antioksidan secara in 
vitro dari minyak atsiri rimpang K. galanga secara konvensional menggunakan uji 
DPPH dan hidrogen peroksida (H2O2). Dalam aktivitas penangkapan DPPH, minyak 
atsiri rimpang K. galanga yang diperbanyak secara konvensional dan in vitro 
menunjukkan aktivitas antioksidan yang tinggi dengan IC50 bernilai masing-masing 
sebesar 6,6 μg/ml dan 26,0 μg/ml dibandingkan dengan asam askorbat (19,5 





et al (2014)] bahwa senyawa bioaktif Kaempferia galanga bersifat sebagai 
antioksidan karena kemampuannya dalam menangkap radikal bebas. 
 Pandan wangi atau Pandanus amaryllifolius (Roxb.) merupakan tanaman tropis 
negara-negara Asia Tenggara termasuk Thailand, Malaysia, dan Indonesia. Pada 
penelitian Suwannakul et al (2018) melakukan penelitian secara in vitro yaitu 
dengan melakukan uji DPPH dan Folin-Ciocalteu untuk menentukan aktivitas 
antioksidan dari ekstrak pandan. Hasil dari penelitian tersebut dapat dilihat pada 
Tabel 4.16. 
Tabel 4. 16 Tabel DPPH IC50 ekstrak daun Pandanus amaryllifolius (Roxb.) 
(Suwannakul et al, 2018). 
Ekstrak Total phenolic content (GAE) mg/g IC50 μg/mL 
Pandanus amaryllifolius ethanol 
extract 
57.25 ± 0.02 110.57± 36.42 
BHT - 93.16 ± 10.46 
Ascorbic acid (Vit. C) - 7.79 ± 1.25 
Tabel di atas menunjukkan bahwa 1 mg etanol ekstrak Pandanus amaryllifolius 
(Roxb.) mengandung 57,02 ± 0,02 mg/g GAE (setara asam galat). Sedangkan untuk 
uji DPPH, didapatkan hasil IC50 masing-masing sebesar 110,57 ± 36,42 μg/ml untuk 
ekstrak etanol daun pandan, 7,79 ± 1,25 μg/ml untuk vitamin C, dan 93,16 ± 10,46 
μg/ml untuk BHT. Ketika ekstrak dibandingkan dengan asam askorbat serta BHT 
maka ekstrak etanol daun pandan menunjukkan kemampuan menangkap yang 
lebih rendah dari pada mereka pada dosis 10 dan 100 μg/ml, namun 
kemampuannya tidak jauh berbeda dengan BHT pada konsentrasi tersebut 
(P>0,05). Total kandungan fenolik (TPC) dianggap sebagai indikator penting dari 
potensi antioksidan ekstrak Pandanus amaryllifolius (Roxb.). Korelasi antara total 
kandungan fenolik dan aktivitas penangkapan DPPH menunjukkan bahwa senyawa 
fenolik ekstrak tumbuhan berkontribusi lebih dari 50% untuk aktivitas 
antioksidannya. Dalam penelitian ini total fenolik dievaluasi untuk mengetahui 
konstituen fitokimia dalam ekstrak daun pandan. Fenol merupakan senyawa bioaktif 
yang bertanggung jawab pada beberapa aktivitas biologis dan farmakologis. 
Didapatkan hasil bahwa ekstrak dan dua standar penangkal radikal bebas (asam 
askorbat dan BHT) mampu mengurangi reaktivitas tergantung dosis (Suwannakul et 
al, 2018). 
Sedangkan pada penelitian Ghasemzadeh and Jaafar (2013) yang meneliti 
tentang komposisi metabolit sekunder dan kandungan lima flavonoid serta tiga 





lokasi berbeda di Malaysia menggunakan RP-HPLC. Kandungan total fenolik dan 
flavonoid ditentukan menggunakan kolorimetri Folin-Ciocalteu dan pengujian kadar 
logam aluminium klorida. Serta aktivitas antioksidan ekstrak ditentukan oleh uji 
potensi antioksidan pereduksi besi (FRAP) dan uji DPPH. Didapatkan hasil yaitu 
nilai tertinggi total flavonoid (TF) dan total fenolat (TP) diamati pada ekstrak pandan 
dari lokasi Bachok (1,87 mg/g DW dan 6,72 mg/g DW) diikuti oleh Klang (1,32 mg/g 
DW; 5,07 mg/g DW) dan Pontian (1,12 mg/g DW; 4,88 mg/g DW). Ekstrak pandan 
dari Bachok menunjukkan nilai asam galat tertinggi (0,423 mg/g DW) dan asam 
sinamat (0,084 mg/g DW). Asam ferrulic baru terdeteksi dari ekstrak pandan lokasi 
Bachok dengan konsentrasi 0.281mg/g DW. Di antara lokasi penelitian, Bachok 
menunjukkan nilai aktivitas DPPH tertinggi (64,27%) dan FRAP (517,2 m Fe (II)/g) 
diikuti oleh Klang (52,16%; 448,6 m Fe (II)/g) dan Pontian (50,10%; 314,8 m Fe 
(II)/g). Diperoleh bahwa sampel dari Utara (Bachok) yang memiliki kandungan asam 
fenolik (khususnya asam galat) dan flavonoid (khususnya katekin serta kaempferol), 
nilai penangkapan antioksidan yang sangat tinggi dikedua uji yaitu uji FRAP dan 
DPPH. Berbagai kandungan metabolit sekunder dan aktivitas antioksidan ekstrak 
pandan bisa disebabkan oleh banyak faktor seperti lokasi, ketinggian, suhu, umur 
tanaman, iklim, dan varietas tanaman. Dapat disimpulkan dari kedua penelitian 
tersebut [Suwannakul et al (2018) dan Ghasemzadeh and Jaafar (2013)] bahwa 
senyawa bioaktif Pandanus amaryllifolius bersifat sebagai antioksidan karena 
kemampuannya dalam menangkap radikal bebas. 
Meniran hijau atau Phyllanthus niruri merupakan salah satu tanaman yang cukup 
populer karena dilaporkan memiliki manfaat sebagai antitumor, anti-karsinogenik, 
hipolipidemik, hepatoprotektif, dan antivirus. Phyllanthus niruri juga mengandung 
beberapa senyawa bioaktif seperti lignin, phyllanthin, hypophyllanthin, flavonoid, 
glikosida, dan tanin (Radha P and Saranya, 2020). Pada penelitian Da’i et al (2015) 
yang mengkaji potensi aktivitas Phyllanthus niruri, Thymus vulgaris, Centella 
asiatica, dan Apium graveolens L. sebagai antioksidan menggunakan model in vitro 
dan in vivo serta isolasi senyawa aktif. Hasil aktivitas antioksidan secara in vitro 






Tabel 4. 17 Nilai dari IC50 dan kandungan total fenolik (n = 3) (Da’i et al, 2015). 
Sampel IC50 (μg/mL) Klasifikasi Total phenolic content GAE 
(mg/g extract) 
P. niruri 14.21 ± 0.73 Aktif  81.59 ± 2.85 
T. vulgaris 14.41 ± 1.13 Aktif 154.09 ± 11.61 
C. asiatica 98.66 ± 9.59 Medium  6.36 ± 3.99 
A. graveolens 237.33 ± 17.26 Tidak aktif 2.03 ± 0.78 
Vitamin E 12.55 ± 2.519 Aktif  - 
 
Tabel 4. 18 Tingkat MDA dari tiap kelompok perlakuan (Da’i et al, 2015). 
Kelompok MDA levels (μg/mL) days Reduction 
MDA 
levels (%) 
0 5 8 
Negative control ND, (n=5) 36.34 ± 6.59, (n=5) 81.65±11.09, (n=5) - 
P. niruri 50 mg/kg BW 10.60 ± 1.50, (n=3) 70.52, (n=2) 32.27±14.08*, (n=5) 60.47 
P. niruri 100 mg/kg BW ND, (n=5) 1.58, (n=2) 6.99*, (n=1) 91.44 
P. niruri 200 mg/kg BW ND, (n=5) 22.55 ± 2.73, (n=5) 6.01*, (n=1) 92.64 
Ket: ND = Tidak terdeteksi; *p<0.05, dibandingkan dengan kelompok kontrol negatif (one-
way ANOVA, followed by a t-test) 
Dari tabel di atas diketahui bahwa aktivitas antioksidan P. niruri dan T. vulgaris 
disebabkan oleh kandungan fenolik, serta hasil aktivitas antioksidannya hampir 
sama. Meskipun kandungan fenolik T. vulgaris hampir dua kali lipat dari P. niruri 
namun korelasi aktivitas antioksidan dan kandungan fenolik tidak tinggi dengan 
konstanta koefisien hanya 0,61. Sehingga dapat disimpulkan bahwa aktivitas 
antioksidan tidak hanya disebabkan oleh kandungan fenolik akan tetapi juga oleh 
senyawa lain seperti polihidroksi flavonoid, cumarin, asam ferulat, karotenoid, 
kuinon, saponin, alkaloid, dan tanin. Dan juga perbedaan aktivitas antioksidan dapat 
dipengaruhi oleh beberapa faktor yaitu pelarut ekstraksi, komposisi kimia, dan 
metode penentuan. Evaluasi antioksidan model in vivo menunjukkan bahwa P. niruri 
mempunyai aktivitas antioksidan yang ditandai dengan penurunan kadar MDA 
dalam serum. Penurunan P. niruri pada dosis 100 dan 200 mg/kg BB hampir 
mendekati. Disimpulkan bahwa P. niruri merupakan antioksidan yang menjanjikan 
secara in vitro, yang memiliki aktivitas penangkapan radikal DPPH terbaik bila 
dibandingkan dengan T. vulgaris, C. asiatica, A. graveolens L. Dan merupakan 
antioksidan yang potensial secara in vivo karena mampu menurunkan kadar MDA 
sebesar 92,64% pada dosis 200 mg/kg BB. Isolasi senyawa bioaktif P. niruri 
menunjukkan bahwa quercetin merupakan senyawa aktif yang aktivitas 





Pada penelitian Giribabu et al (2014) konstituen fitokimia dan aktivitas antioksidan 
secara in vitro dari ekstrak air daun P. niruri diselidiki pengaruhnya terhadap stress 
oksidatif dan kadar enzim antioksidan pada ginjal tikus diabetes. Hasil yang 
didapatkan pada pengobatan tikus jantan diabetes dengan ekstrak air daun P. niruri 
(dosis 200 dan 400 mg/kg) selama 28 hari berturut-turut mencegah peningkatan 
jumlah produk peroksidasi lipid (LPO), malondialdehid (MDA), dan penurunan 
tingkat aktivitas superoksida dismutase (SOD), katalase (CAT), serta glutathione 
peroksidase (GPx) di ginjal tikus diabetes. Ekstrak air daun P. niruri menunjukkan 
aktivitas antioksidan secara in vitro dengan IC50 sedikit lebih rendah dari asam 
askorbat serta melindungi ginjal tikus dari stres oksidatif yang disebabkan oleh 
diabetes. Sejalan dengan penelitian Radha P and Saranya (2020) yang menyatakan 
bahwa ekstrak daun P. niruri menunjukkan aktivitas antioksidan dan penangkal 
radikal secara in vitro, dimana ketiga ekstrak P. niruri terdiri atas ekstrak air, 
metanol, dan kloroform dengan asam askorbat sebagai perbandingan. Ekstrak air 
daun P. niruri menunjukkan aktivitas antioksidan tertinggi diantara metanol dan 
kloroform baik dalam uji DPPH, ABTS, H2O2, maupun radikal hidroksil. Dapat 
disimpulkan dari ketiga penelitian tersebut [Da’i et al (2015), Giribabu et al (2014) 
dan Radha P and Saranya (2020)] bahwa senyawa bioaktif Phyllanthus niruri 
bersifat sebagai antioksidan karena kemampuannya dalam menangkap radikal 
bebas. 
Cengkeh atau Syzygium aromaticum merupakan tanaman yang banyak digunakan 
sebagai alternatif pengobatan karena mengandung banyak manfaat seperti anti 
kanker, mengobati asma, gangguan sistem pencernaan, sakit kepala, sakit 
tenggorokan, dispepsia, gastritis, dan diare. Cengkeh juga memiliki sifat sebagai 
anti mikroba, antioksidan, anti inflamasi, anti jamur dan anti virus (Barakat, 2014). 
Pada penelitian Selles et al (2020) yang mengevaluasi aktivitas antioksidan minyak 
atsiri S. aromaticum secara in vitro melalui uji DPP dan daya pereduksi, didapatkan 






Tabel 4. 19 Aktivitas antioksidan dari minyak atsiri S. aromaticum pada uji daya 
pereduksi dan uji DPPH (Selles et al, 2020). 
 Reducing power (EC50) 
μg/mL 
DPPH (IC50) μg/mL 
Quercetin  21.22 ± 1.66
c
 12.02 ± 1.3
a,b
 
Gallic acid - 5.39 ± 0.41
b
 
Ascorbic acid 13.98 ± 1.99
b





3.47 ± 0.2 ˣ 10
-2a
 4.82 ± 0.06 ˣ 10
-2a
 
Ket: Setiap nilai dalam tabel direpresentasikan sebagai mean ± SD (n = 03). Means tidak 
berbagi huruf yang sama berbeda nyata (LSD) pada tingkat probabilitas p < 0,05 di setiap 
kolom 
Dari tabel di atas dilakukan uji daya pereduksi dan uji DPPH untuk mengetahui 
aktivitas antioksidan. Daya pereduksi digunakan untuk mengetahui aktivitas 
antioksidan yang didasarkan pada kapasitas antioksidan untuk mereduksi ion besi 
(Fe3+) menjadi ion besi (Fe2+). Didapatkan hasil uji daya pereduksi yaitu EC50 
sebesar 3,47 ± 0,2 ˣ 10-2 μg/ml. Sedangkan uji DPPH didapatkan hasil IC50 sebesar 
4,82 ± 0,06 ˣ 10-2 μg/ml. Terdapat tiga mekanisme utama dari eugenol yang dapat 
menjelasakan efektivitas anti-radikal yaitu donasi hidrogen diikuti oleh delokalisasi 
gugus yang tersubstitusi pada posisi para, dimerisasi antara dua radikal 
terfenoksilasi serta kompleksasi DPPH dengan radikal aril (Selles et al, 2020). 
Pada penelitian Suantawee et al (2014) menjelaskan bahwa ekstrak air cengkeh 
memiliki aktivitas antioksidan yang ditunjukkan dari uji DPPH menghasilkan IC50 = 
0,29 ± 0,01 mg/ml; kapasitas antioksidan setara Trolox (4,69 ± 0,03 μmol setara 
Trolox/mg ekstrak kering); daya pereduksi besi antioksidan (20,55 ± 0,11 mol setara 
asam askorbat/mg ekstrak kering); kapasitas serapan radikal oksigen (31,12 ± 0,21 
mol setara Trolox/mg ekstrak kering); dan aktivitas penagkapan radikal superoksida 
(18,82 ± 0,50 mg setara Trolox/mg ekstrak kering). Dapat disimpulkan dari kedua 
penelitian tersebut [Selles et al (2020) dan Suantawee et al (2014)] bahwa senyawa 
bioaktif Syzygium aromaticum bersifat sebagai antioksidan karena kemampuannya 
dalam menangkap radikal bebas. 
Jahe atau Zingiber officinale merupakan rimpang tanaman yang secara tradisional 
digunakan sebagai penyedap maupun fitoterapi seperti terhadap gangguan 
dispepsia atau mual. Jahe kaya akan fitokimia seperti fenol, flavonoid, dan 
terpenoid. Fitokimia dalam minyak atsiri jahe yang bertanggung jawab atas sifat 





kronis dan penyakit autoimun. Senyawa fenolik zingerone, gingerol dan shogaol 
merupakan faktor utama yang menentukan aktivitas antioksidan. Antioksidan alami 
yang tidak hanya menghambat oksidasi lipid dalam makanan akan tetapi juga 
mencegah penyakit akibat radikal bebas yang disebabkan oleh jaringan oksidatif 
degenerasi (Hӧferl et al, 2015). Pada penelitian Morakinyo et al (2011) yang 
mengevaluasi sifat antioksidan secara in vitro dari Zingiber officinale di dapatkan 
hasil yang dapat dilihat pada Tabel 4.20. 
Tabel 4. 20 Efek scavenging ekstrak Zingiber officinale (air dan etanol) dan standar 
asam askorbat pada radikal DPPH. Data merepresentasikan persentase 
penghambatan dari radikal DPPH (Morankiyo et al, 2011). 
Conc (μg/ml) AGE EGE AA 
10 2.079 3.611 86.214 
25 2.516 2.735 92.888 
50 0.547 -1.422 93.217 
100 -19.753 -16.204 95.799 
250 -30.093 -20.833 97.068 
500 -67.284 -41.512 98.104 
Ket: AGE, ekstrak air jahe; EGE, ekstrak etanol jahe; Asam askorbat (AA) digunakan 
sebagai kontrol positif 
Pada tabel di atas, diamati bahwa ekstrak air dan etanol dari Zingiber officinale 
adalah penangkal radikal DPPH yang buruk dibandingkan standar asam askorbat. 
Efek penghambatan tertinggi ekstrak air dan etanol dari Zingiber officinale adalah 
2,5% dan 2,7% dibandingkan dengan asam askorbat yaitu 92,9% pada konsentrasi 
25 μg/ml. Namun, peningkatan konsentrasi lebih lanjut menunjukkan penurunan 
penghambatan radikal DPPH. Pada uji ABTS, data menunjukkan bahwa baik 
ekstrak air dan etanol dari Zingiber officinale merupakan penangkal efektif radikal 
ABTS dan aktivitas ini sebanding dengan asam askorbat, yang mana hasil ekstrak 
air dan etanol masing-masing adalah 93,9% dan 95,1% sedangkan asam askorbat 
adalh 98,4%. Kopling PMS-NADH menghasilkan radikal superoksida yang dapat 
diukur dengan kemampuannya untuk mereduksi NBT. Pada konsentrasi 500 μg/ml 
aktivitas penangkapan dari ekstrak air dan etanol Zingiber officinale adalah 87,4% 
dan 90,2% dibandingkan asam askorbat yaitu 98%. Diketahui bahwa semua 
organisme hidup memiliki sistem antioksida pelindung terhadap kerusakan oksidatif 
radikal bebas, akan tetapi mekanisme perlindungan ini terkadang tidak mampu 
untuk mencegah semua kerusakan.  
Jahe sebagai bahan tambahan makanan yang banyak digunakan telah 





ROS yang baik. ABTS merupakan chromphobe biru yang dihasilkan oleh reaksi 
ABTS dengan kalium persulfat. Radikal yang terbentuk sebelumnya direduksi 
menjadi ABTS dengan penambahan ekstrak air dan etanol jahe bergantung pada 
dosis. Hasil menunjukkan bahwa ekstrak jahe memiliki aktivitas radikal antioksidan 
yang kuat sebagaimana dibuktikan oleh uji ABTS. Radikal hidroksil merupakan 
salah satu radikal dalam sistem kehidupan yang menyebabkan penyumbatan DNA 
hingga menimbulkan banyak penyakit. Anion superoksida diketahui berbahaya bagi 
komponen seluler dalam sistem biologis, karena secara tidak langsung menginduksi 
peroksidasi membran lipid dengan menghasilkan oksigen singlet. Ekstrak jahe pada 
penelitian ini, menangkap radikal O2 tergantung pada dosis dan memberikan 
perlindungan pada sistem. Ekstrak jahe juga mencegah kerusakan peroksidasi lipid, 
sehingga dapat mencegah atau melemahkan peroksidasi struktur seluler yang 
diinduksi radikal bebas seperti lipid, protein, dan DNA.  
Pada penelitian Yesiloglu et al (2013) yang mana meneliti ekstrak metanol dan 
etanol dari biji jahe untuk menyelidiki aktivitas antioksidan dan penangkalan radikal 
dalam delapan pengujian berbeda seperti total aktivitas antioksidan, uji daya 
pereduksi, uji DPPH, uji penangkal radikal anion superoksida, uji hidrogen 
peroksida, uji kandungan total flavonoid dan fenolik, serta aktivitas pengkelat logam. 
Hasil menunjukkan bahwa ekstrak metanol dan etanol biji jahe memiliki sifat 
antioksidan yang kuat pada uji total aktivitas antioksidan. Kemudian berbagai 
aktivitas dibandingkan dengan antioksidan sintetik seperti BHA, BHT, Trolox, 
tokoferol, dan asam askorbat. Sehingga didapatkan bahwa ekstrak metanol biji jahe 
menunjukkan kapasitas antioksidan yang lebih besar dibandingkan etanol. Selain 
itu, pada penelitian Widyaningsih et al (2019) mengenai minuman herbal Indonesia 
“Mbah Jayus” yang dibuat dari Zingiber officinale Rosc, Cymbopogun citrate, Nigella 
sativa, Cinnamomum chinense BL, dan Amomum cardamomum Willd yang 
dipercaya memiliki antioksidan tinggi. Sehingga perlu dievaluasi lebih lanjut 
menggunakan metode DPPH (IC50), kandungan total fenolik dan kandungan total 
flavonoid. Penelitian tersebut juga untuk mengetahui efek anti diabetes yang 
dilakukan pada tikus Rattus norvegicus. Didapatkan hasil bahwa minuman herbal 
Indonesia “Mbah Jayus” dapat menurunkan glukosa darah secara signifikan 
(P<0,05) pada tikus yang diobati. Jadi, sifat antioksidan dari kandungan fenolik dan 
flavonoid yang mungkin bertanggungjawab atas khasiat anti diabetes minuman 
herbal Indonesia “Mbah Jayus”. Senyawa fenolik dan flavonoid sendiri diketahui 
bersifat antioksidan, anti-inflamasi dan anti diabetik. Seyawa tersebut membantu 





mungkin dengan meningkatkan pelepasan insulin dari pulau Langerhans pankreas, 
serta mengais ROS yang dihasilkan. Dapat disimpulkan dari kedua penelitian 
tersebut [Morankiyo et al (2011), Yesiloglu et al (2013) dan Widyaningsih et al 
(2019)] bahwa senyawa bioaktif Zingiber officinale bersifat sebagai antioksidan 
karena kemampuannya dalam menangkap radikal bebas. 
4.4 Gambaran Umum Formulasi Tradisional Rempah dan Herbal Indonesia sebagai 
Imunomodulator  
Produk alami seperti rempah dan herbal yang memiliki aktivitas imunomodulator  
kini banyak digunakan sebagai agen protektif serta terapeutik terhadap jenis kanker. 
Tanaman yang kaya akan flavonoid, karotenoid, polifenol, dan polisakarida mungkin 
saja memiliki aktivitas imunomodulator dan antitumor. Tanaman rempah dan herbal 
mampu memberikan efek terhadap sel T, sitokin, dan efek terhadap sel-sel efektor 
lainnya seperti makrofag, neutrofil, monosit, efek terhadap antibodi, penyakit 
autoimun, sel kanker, antimikroba serta antioksidan (Gambar 4.10) (Lestari, 2021). 
Produk alami imunomodulator yang menginduksi aktivitas sel imun inang dapat 
menunjukkan efek sitotoksik (Gambar 4.9). Senyawa alami imunomodulator dengan 
aktivitas supresi dapat bertindak sebagai agen pelindung dan mencegah inisiasi 
perkembangan tumor terutama karena aktivitas antioksidan atau penangkap radikal 
bebas untuk mencegah kerusakan DNA serta mengganggu penyerapan zat beracun 
oleh sel seperti quercetin dan kurkumin. Banyak produk alami dilaporkan dapat 
menyebabkan penghentian siklus sel dan efek anti-proliferatif seperti pada 6-
gingerol. Imunomodulator alami juga mampu meniadakan perkembangbiakan tumor 
melalui gangguan siklus sel tumor dan induksi apoptosis. Apoptosis sendiri 
merupakan proses kematian sel yang sangat terorganisir yang mempertahankan 
homeostasis jaringan serta berkontribusi dalam penekanan pertumbuhan tumor 






Gambar 4. 9 Imunomodulator alami dan molekul yang ditargetkan dalam aktivitas 
antikanker (Mohamed et al, 2017). 
 
Gambar 4. 10 Berbagai efek pada mekanisme imunomodulator yang saling 





Imunomodulator merupakan zat yang merangsang atau menekan komponen 
sistem imun, termasuk respon imun bawaan dan respon imun adaptif (Singh et al, 
2016). Modulasi dari sistem kekebalan tubuh dengan berbagai produk tanaman 
rempah dan herbal telah menjadi subjek untuk penelitian ilmiah saat ini di seluruh 
dunia. Apalagi saat ini dunia sedang menghadapi pandemi covid-19 yang masih 
belum ditemukan obatnya, sehingga pengobatan tradisional seperti formulasi dari 
tanaman rempah dan herbal atau di Indonesia sendiri disebut sebagai jamu sangat 
diperlukan di masa pandemi ini untuk meningkatkan sistem imun tubuh (Hartanti et 
al, 2020). Sistem pengobatan tradisional telah menjadi bagian dari kehidupan 
masyarakat Asia untuk mengobati segala jenis penyakit. TCM (Traditional Chinese 
Medicine) telah terbukti memberikan pencegahan yang bermanfaat untuk penyakit 
infeksi yang disebabkan oleh virus, termasuk influenza, pandemi SARS, dan H1N1 
(Luo et al, 2020). Penggunaan tanaman rempah dan herbal yang disarankan untuk 






Tabel 4. 21 Penggunaan Formula Tanaman Rempah dan Herbal yang Disarankan untuk Mengatasi Gejala COVID-19 dan Menjaga Daya 





Aktivitas farmakologis yang 
mendasari 
Penggunaan tradisional Referensi 
Formula 1: Cinnamomum 
verum bark, Citrus 
aurantifolia (Christm.), dan 





gingerol, 6-shogaol, dan 8-
shogaol dari Zingiber 
officinale var. Rubrum 
sebagai antioksidan 
Penghambatan ekspresi CD18/11a 
leukosit dan peningkatan fagositosis 
leukosit oleh Citrus aurantifolia, 
perbaikan artritis yang diinduksi 
kolagen tipe-II pada mencit dengan 
Cinnamomum verum, dan aktivitas 
antioksidan Zingiber officinale var. 
Rubrum  
Variasi wedhang jahe yang 
secara tradisional digunakan 
untuk menghangatkan tubuh, 
meningkatkan nafsu makan, 
membantu pencernaan, dan 
membantu mengatasi nyeri 
rematik 
Hartanti et al (2020) 
 
Formula 2: Rimpang 
Alpinia galanga (L.) Willd, 
buah-buahan Citrus 
aurantifolia, dan rimpang 
Curcuma longa  
Kurkumin dan polisakarida 
sebagai imunomodulator 
Modulasi respon imun bawaan 
fagosit oleh Alpinia galanga, 
aktivitas imunomodulator dari Citrus 
aurantifolia dan Curcuma longa 
Modifikasi formula jamu 
kunyit asam yang secara 
tradisional umumnya 
digunakan sebagai tonik 
untuk menjaga kesehatan 
secara keseluruhan 
Hartanti et al (2020)  
Formula 3: Rimpang 
Curcuma xanthorrhiza, 
Phyllanthus niruri bagian 
aerial, dan rimpang 
Zingiber officinale var. 
Rubrum  
Phyllanthin dan senyawa 
fenolik dari Phyllanthus 
niruri sebagai 
imunomodulator; 6-gingerol, 
6-shogaol, 8-shogaol dari 
Zingiber officinale var. 
Rubrum sebagai 
antioksidan 
Aktivitas imunomodulator, anti 
inflamasi, dan antinosiseptif dari 
Phyllanthus niruri dan Curcuma 
xanthorrhiza; aktivitas antioksidan 
Zingiber officinale var. Rubrum 
Variasi jamu temulawak yang 
digunakan secara tradisional 
untuk hepatoproteksi 
Hartanti et al (2020)  
Formula 4: Rimpang 
Kaempferia galanga L., 
Pati Oryza sativa L, dan 
daun-daunan Pandanus 
amaryllifolius Roxb. 
Polisakarida dari Oryza 
sativa sebagai 
imunomodulator, minyak 
essensial dari Pandanus 
amaryllifolius sebagai 
relaksan 
Penghambatan ekspresi CD18/11a 
leukosit dan peningkatan fagositosis 
leukosit oleh Kaempferia galanga, 
peningkatan fagositosis makrofag 
dan induksi sitokin oleh Oryza sativa 
dan penurunan tekanan darah serta 
efek denyut nadi oleh Pandanus 
amaryllifolius 
Variasi formula  jamu beras 
kencur yang secara 
tradisional umumnya 
digunakan untuk obat kuat 
dan menyegarkan, 
menghilangkan rasa lelah, 
memperlancar peredaran 
darah dan meningkatkan 
nafsu makan 
Hartanti et al (2020)  
Formula 5: Daun cincau 
hitam (Mesona palustris 
Zingerone, gingerdiol, 
zingibrene, gingerol, dan 
Formulasi ini memiliki potensi anti-
diabetes dan efek imunomodulator 
Variasi wedhang uwuh 
secara tradisional digunakan 










Aktivitas farmakologis yang 
mendasari 
Penggunaan tradisional Referensi 
BL), jahe merah (Zingiber 
officinale Rosc), cengkeh 
(Syzygium aromaticum), 
kayu sappang 
(Caesalpinia sappan Lin), 
dan daun sirsak (Annona 
muriata) 
shogaol dari Zingiber 
officinale Rosc sebagai 
antioksidan; 
sappanchalcone, caesalpin 
p dan brazillin dari 
Caesalpinia sappan Lin 
sebagai antioksidan dan 
antikanker; eugenol dari 
Syzgium aromaticum serta 
kaempferol-3-O-rutinosida 
dan quersetin-3-O-
rutinosida dari Annona 
muriata sebagai 
imunomodulator 
pada tikus diabetes yang diinduksi 
aloksan yang ditunjukkan oleh kadar 
glukosa darah dan rata-rata relatif 
sel T CD4
+
 , sitokin IFN-γ, TNF-α, 
IL-10, dan TGF-β.  
sebagai antioksidan, 




pegal-pegal, mencegah dan 
mengobati masuk angin 






Di masa pandemi ini diperlukan adanya obat maupun vaksin sebagai terapi COVID-
19. Untuk saat ini, vaksin sudah tersedia dan sudah dipergunakan sebagai terapi COVID-
19. Akan tetapi, vaksin saja tidak cukup untuk mencegah virus corona masuk ke dalam 
tubuh manusia. Oleh karena itu, penggunaan formulasi tradisional rempah dan herbal 
dapat dimanfaatkan sebagai pendamping dari vaksin tersebut. Di Indonesia sendiri, 
formulasi tradisional rempah dan herbal biasa disebut dengan jamu. Obat tradisional 
sudah digunakan berabad-abad tahun yang lalu, dan contohnya adalah pengobatan 
tradisional China (TCM) dan Ayurvedha yang diyakini bermanfaat untuk terapi COVID-19. 
Jamu tradisional Indonesia seharusnya memiliki potensi yang sama seperti TCM, namun 
kurangnya laporan mengenai jamu sebagai pengobatan COVID-19 masih kurang 
(Hartanti et al, 2020). 
Pemerintah Indonesia sendiri telah menyarankan penggunaan beberapa tanaman 
rempah maupun herbal sebagai agen imunostimulan untuk menangani COVID-19 ini 
berdasarkan data keamanan dan khasiat yang tersedia. Tanaman tersebut antara lain 
Curcuma longa (Kunyit), Curcuma zanthorrhiza (Temulawak), Zingiber officinale Roscoe 
var Rubrum (Jahe merah), Psidium guajava L (Jambu biji), Phyllantus niruri L (Meniran 
hijau), serta Andographis paniculata (Burm.f) (Sambiloto) (Indonesian NADFC, 2020). Ada 
empat aspek yang perlu diperhatikan saat menggunakan jamu untuk mengatasi 
COVID19. Pertama, Anda perlu memastikan keamanan produk Anda. Jamu telah 
digunakan sejak lama, tetapi tidak ada bukti bahwa pengobatan untuk COVID-19 aman. 
Penggunaan obat herbal terapeutik pada COVID19 umumnya paling efektif pada gejala 
kronis infeksi yang sedang berlangsung dibandingkan dengan fase akut, sehingga 
fokusnya adalah pada pengurangan gejala (Wardle, 2020). Sementara itu sebagian besar 
obat herbal memiliki sifat sebagai imunomodulator, badai sitokin yang disebabkan oleh 
hiperstimulasi sistem kekebalan, dicirikan sebagai peristiwa paling berbahaya dan 
berpotensi mengancam nyawa terkait dengan COVID-19 (Coperchini et al, 2020).  
Yang kedua, bukti bahwa obat herbal tersebut aman dan berkhasiat harus diperoleh 
berdasarkan uji klinis. Pada Juni 2020, terdapat dua uji klinis produk jamu Indonesia untuk 
tujuan pengobatan COVID-19 yang dilakukan di Jakarta. Namun, hingga saat ini, hasil 
penelitian tersebut belum dipublikasikan. Sebelum uji klinis produk herbal, data praklinis 
harus menunjukkan hasil yang menjanjikan mengenai keamanan dan kemanjurannya 
sebagai langkah selanjutnya dalam proses pengembangan. Data khasiat dari studi in vitro 
dan in vivo dapat digunakan sebagai dasar untuk studi klinis lebih lanjut dari formulasi 
botani atau poliherb tertentu untuk pencegahan dan pengurangan gejala COVID (Hartanti 





tanaman rempah dan herbal yang disarankan dan formula polyherbal yang terkait dengan 
COVID-19 tercantum pada Tabel 4.21.  
Ketiga, mekanisme molekuler menggarisbawahi efek farmakologis jamu sebagai 
terapi pengobatan COVID-19 masih belum valid. Sejauh ini, data yang tersedia diperoleh 
dari percobaan in-silico seperti skrining pengobatan tradisional China (TCM) yang 
digunakan untuk mengobati infeksi saluran pernapasan akibat virus menunjukkan bahwa 
senyawa aktif dalam melakukan aktivitasnya melalui regulasi infeksi virus, reaksi imun 
serta inflamasi, dan respons hipoksia (Hartanti et al, 2020). 
Berdasarkan Tabel 4.21 pada formula 1 diketahui bahwa formula tersebut 
umumnya pada penggunaan tradisionalnya merupakan formula dari wedhang jahe. 
Dimana pada formulasi 1 terdapat tanaman kayu manis (Cinnamomum verum) yang 
memiliki senyawa bioaktif seperti trans-cinnamaldehyde yang berperan sebagai 
imunomodulator. Dalam ramuan Ayush Kwath yang berasal dari India kayu manis 
memiliki nama lain yaitu Dalchini, yang dipercaya sebagai ramuan herbal untuk terapi 
pengobatan COVID-19. Selain itu pada kulit kayu manis juga mengandung benzaldehyde, 
cuminaldehyde, dan terpene. Di dalam sebuah penelitian, kayu manis dengan dosis tinggi 
(100 mg/kg) menunjukkan aktivitas stimulan kekebalan karena secara signifikan dapat 
meningkatkan indeks fagositik, kadar serum imunoglobulin dan titer antibodi serta 
menurunkan presentase jumlah neutrofil. Sedangkan kayu manis pada dosis rendah (10 
mg/kg) hanya dapat meningkatkan kadar serum imunoglobulin. Hal tersebut menunjukkan 
bahwa dosis tinggi dapat meningkatkan imunitas yang dimediasi sel dan humoral, 
sedangkan untuk dosis rendah hanya menunjukkan efek pada imunitas humoral. Sebuah 
penelitian juga menunjukkan bahwa cinnamaldehyde dapat bertindak sebagai pengatur 
yang kuat dari suatu respon imun yang dimediasi monosit/makrofag dengan 
penghambatan aktivasi komponen pensinyalan PI3K, PDK1, dan NF-kB. Selain itu, 
dengan aktivasi CD29 dan CD43, ia memblokir migrasi sel yang diinduksi sel-sel adhesi 
tetapi tidak dengan sel adhesi fibronektin dan mampu menekan produksi nitrat oksida 
(NO) serta meningkatkan regulasi level permukaan co-molekul stimulasi (CD69 dan 
CD80) dan pola reseptor pengenalan (TLR2 dan CR3) (Gautam et al, 2020). Selain kayu 
manis (Cinnamomum verum), di dalam formulasi 1 juga terdapat jeruk nipis (Citrus 
aurantifolia (Christm.)), dan jahe (Zingiber officinale var. Rimpang rubrum). Jahe sendiri 
mempunyai senyawa bioaktif diantaranya adalah 6-gingerol, 6-shogaol, dan 8-shogaol 
yang berperan sebagai antioksidan. Untuk jahe sendiri di dalam ramuan Ayush Kwath 
memiliki nama lain yaitu Sunthi. Jahe juga memiliki senyawa bioaktif lain seperti 





gingerdion, dan zingiberene yang diketahui dapat menghambat replikasi virus. Diantara 
senyawa tersebut penghambat yang paling kuat dari enzim reverse transcriptase (RT) 
adalah β-sitosterol yang diperkirakan akan digunakan sebagai penghambat HIV-1 non-
nukleosida reverse transcriptase (NNRTI). Jahe mengandung TNF-α yang dikenal 
sebagai sitokin anti-influenza. Diketahui bahwa komponen utama dari rimpang jahe 
seperti gingerol dan shogaol dapat menghambat biosintesis prostaglandin dan leukotrien, 
menghambat aktivitas siklooksigenase dan lipoksigenase. Selain itu dapat menghentikan 
sintesis sitokin pro-inflamasi seperti IL-1, TNF-α, dan IL-1β; mengurangi peningkatan 
ekspresi NF-kB dan TNF-α; menurunkan inflamasi ekspresi gen iNOS dan COX-2; 
menghambat sintetase tromboksan, meningkatkan kadar prostasiklin tanpa peningkatan 
PGE 2 atau PGE 2 secara bersamaan; menurunkan penanda stres oksidatif terkait usia 
yang hubungannya dengan peran senyawa bioaktif sebagai antioksidan; dan 
meningkatkan fibrinolisis (Gautam et al, 2020). 
Wedhang jahe yang komponen utamanya terdiri dari jahe segar dipercaya memiliki 
aktivitas antivirus melawan HRSV baik pada sel Hep2 dan A549. Karena di dalam jahe 
segar dapat menghambat keterikatan dan internalisasi HRSV. HRSV menempel dan 
menembus ke dalam sel oleh protein G dan protein fusi (F). Adanya jahe segar dapat 
menghambat penyebaran virus dengan menghambat perlekatan dan penetrasi virus untuk 
meminimalkan produksi virus. Efek tersebut bekerja lebih baik pada saluran pernapasan 
bagian bawah sel mukosa (A549). Jahe juga dapat merangsang epitel sel untuk 
mensekresi IFN-β yang berkontribusi dalam penghambatan replikasi virus, akan tetapi 
hanya pada konsentrasi tinggi untuk jahe segar bisa merangsang sel HEp-2 dan A549 
untuk mensekresi IFN-β. Sehingga jahe segar yang disajikan dalam bentuk wedhang jahe 
bisa mencegah sebagian besar infeksi HRSV dengan menghambat perlekatan virus, 
internalisasi dan mungkin merangsang IFN-β (Chang et al, 2013). 
Pada formula 2 diketahui bahwa formula tersebut merupakan modifikasi dari 
formula jamu kunyit asam pada penggunaan tradisionalnya. Penelitian Andrie et al (2014) 
mengenai Lima kelompok perlakuan mengoreksi efek jamu gendong kunyit asam pada 
glukosa darah dan kerusakan pulau Langerhans pankreas. Artinya, Kelompok I 
merupakan kelompok normal yang tidak memerlukan pengobatan. Kelompok II, III, IV dan 
V diinduksi streptozotocin (7 mg/200 gBB) dan diberi CMC 1%, glibenklamid (0,27 mg/200 
gBB), dan jamu gendong kunyit asam  dosis 1,90 ml/200 gBB dan 3,80 ml/200 gBB. 






Gambar 4. 11 Grafik Kadar Glukosa Darah Rata-rata Semua Perlakuan (Andrie et al, 
2014). 
 
Gambar 4. 12 Rata-rata Persen Kerusakan Pulau Langerhans Pankreas (Andrie et al, 
2014). 
Dari Gambar 4.11 terlihat bahwa kadar glukosa darah pada kelompok III meningkat 
pada hari ke 32 dan 36, namun kadar glukosa darah pada kelompok IV tidak berubah dan 
dalam keadaan normal. Hal ini menunjukkan bahwa jamu gendong kunyit asam mampu 
menjaga kadar glukosa darah pada tikus tanpa perlakuan. Pada Gambar 4.12, penurunan 
kadar gula darah dan perbaikan kerusakan di pulau Langerhans bila diobati dengan jamu 
gendong kunyit asam pada dosis 1 (1.9 ml/200gBB) dan 2 (3,8 ml/200 gBB) karena 
adanya senyawa ini yang terkandung dalam kunyit berupa alkaloid, saponin, flavonoid, 
fenol, triterpenoid dan asam askorbat. Dari hasil yang diperoleh dapat disimpulkan bahwa 
jamu kunyit asam berperan sebagai obat antidiabetes dengan cara menurunkan dan 
mempertahankan kadar gula serta dapat digunakan sebagai imunomodulator dan 
memperbaiki kerusakan Langherans dekat dengan kelompok normal. Dosis 1 
(1.9ml/200gBB) jamu kunyit asam dianggap sebagai obat antidiabetes yang efektif karena 
dapat menurunkan kadar gula darah dan memperbaiki kerusakan pulau langerhans pada 





Dimana pada formulasi 2 terdapat Alpinia galanga (L.) Willd yang disebut dengan 
lengkuas. Lengkuas juga termasuk ke dalam tanaman yang digunakan sebagai sistem 
pengobatan Ayurveda, Unani, pengobatan tradisional Cina dan Thailand. Lengkuas 
memiliki banyak senyawa bioaktif, salah satunya adalah 1’S-1’-acetoxychavicol acetate 
(ACE) yang merupakan senyawa utama dari lengkuas dengan berbagai aktivitas biologis. 
ACE diketahui memiliki aktivitas anti-inflamasi, yang prinsipnya yaitu menghambat 
pelepasan beta-hexosaminidase sebagai penanda degranulasi yang dimediasi antigen 
IgE pada sel RBL-2H3. Di dalam sel RBL-2H3, ACE berpartisipasi dalam reaksi alergi tipe 
I fase akhir. Pemurnian ekstrak aseton Alpinia galanga menghasilkan p-hydroxy 
cinnamaldehyde yang merupakan agen terapeutik potensial untuk pengobatan 
Osteoartitis karena mempengaruhi kondrosit manusia. Ekstrak etanolik rimpang Alpinia 
galanga secara ilmiah telah memvalidasi teknik skrining anti-inflamasi pada tikus dengan 
radang selaput dada yang diinduksi karagenan. Oleh karena itu ekstrak etanol rimpang A. 
galanga memiliki potensi aktivitas anti-inflamasi. Selain itu, lengkuas juga sebagai 
imunomodulator, yang mana menunjukkan efek stimulasi yang ditandai pada sistem 
retikulo-endotel (RES) dan meningkatkan jumlah sel eksudat peritoneal (PEC), dan sel 
limpa tikus. (Chouni et al, 2018). Di dalam formulasi 2 juga terdapat jeruk nipis (Citrus 
aurantifolia) dan rimpang kunyit (Curcuma longa). Kunyit memiliki senyawa bioaktif yaitu 
kurkumin, yang telah terbukti mengatur berbagai faktor transkripsi, sitokin, molekul 
adhesi, dan enzim yang telah dikaitkan dengan peradangan/inflamasi. Menurut Singh et al 
(2016) kurkumin memodulasi respon imun seluler dan humoral mencit yang terinfeksi dan 
menyebabkan penurunan beban parasit dan patologi hati yang signifikan pada murine 
schistosomiasis mansoni akut. Sedangkan menurut Shrivastava (2020) kurkumin memiliki 
sifat antioksidan, anti-inflamasi, anti-virus, dan anti-jamur dari kurkumoid. Uji coba pada 
manusia menggunakan 2500-8000 mg kurkumin per hari selama 3 bulan tidak 
ditemukannya toksisitas dari kurkumin, dan merupakan anti-virus yang ampuh serta dapat 
mengurangi replikasi virus.  
Pada formula 3 diketahui bahwa formula tersebut umumnya pada penggunaan 
tradisionalnya merupakan formula dari jamu temulawak. Dimana pada formulasi tersebut 
terdiri atas rempah utama yaitu rimpang Curcuma xanthorrhiza (temulawak), Phyllanthus 
niruri (meniran hijau), dan rimpang Zingiber officinale var. Rubrum (jahe). Pada penelitian 
Tampubolon et al (2014) tentang aktivitas Alanin Aminotransferase (ALT) dan Aspartat 
Aminotransferase (AST) dengan lima perlakuan pada mencit (Mus musculus) yaitu mencit 
yang diberikan aquades sebanyak 0,5 ml (P0), mencit yang diberikan jamu temulawak 
dengan dosis 100 mg/kg BB (P1), 200 mg/kg BB (P2), 300 mg/kg BB (P3), 400 mg/kg BB 





mencit tidak mempengaruhi aktivitas ALT dan AST. Hasil tersebut dapat dilihat pada 
Tabel 4.22 berikut ini: 
Tabel 4. 22 Rata-rata Aktivitas ALT dan AST pada masing-masing perlakuan pasca 
pemberian jamu temulawak (Tampubolon et al, 2014). 
Perlakuan ALT (u/l) ± SD AST (u/l) ± SD 
P0 85.00 ± 14.318 166.40 ± 36.977 
P1 88.80 ± 13.180 176.00 ± 29.808 
P2 90.20 ± 11.904 183.80 ± 13.828 
P3 92.20 ± 13.424 190.40 ± 21.984 
P4 93.80 ± 23.113 191.80 ± 34.390 
Tabel di atas menunjukkan bahwa pemberian jamu temulawak tidak berpengaruh 
nyata terhadap tikus dengan perbedaan aktivitas 917 ALT dan perbedaan nyata 613 AST. 
Aktivitas ALT dan AST meningkat pada setiap perlakuan, namun tidak signifikan (P>0,05). 
Enzim serum ALT dan AST adalah indikator kesehatan hati. ALT adalah titik akhir yang 
umum diukur dalam hepatotoksisitas obat. AST adalah penanda yang baik untuk 
kerusakan mitokondria hati tetapi merupakan salah satu mekanisme yang terjadi pada 
hepatotoksisitas yang diinduksi asetaminofen. Karena ALT hanya diproduksi oleh non-
hepatosit, enzim AST lebih spesifik dalam ekspresi kerusakan hepatoseluler daripada 
ALT. ALT dan AST hanya menjelaskan sejauh mana kerusakan sel hati, dan kedua enzim 
ini tidak menjelaskan sejauh mana kemampuan hepatosit untuk beregenerasi sendiri. Ini 
tidak tercermin dalam hasil tes aktivitas ALT dan AST. Di dalam penelitian ini bermaksud 
bahwa temulawak mengandung kurkumin yang dipercaya dapat bersifat sebagai anti 
hepatotoksik dan antioksidan. Sejalan dengan penelitian Listiana and Herlina (2015) yang 
meneliti Jahe Merah: Kunyit Putih dan Jahe Merah:Temulawak untuk mempelajari 
aktivitas antioksidan dari berbagai perawatan. Hasil penelitian menunjukkan bahwa 
aktivitas antioksidan jahe merah: kunyit putih dan jahe merah:temulawak tidak 
berpengaruh nyata terhadap aktivitas antioksidan. Karena temulawak mengandung 
kurkumin dan kurkumin demotoksik yang memiliki aktivitas antioksidan tinggi, aktivitas 
antioksidan varietas jahe merah dan temulawak yang memiliki aktivitas antioksidan tinggi 
meningkat seiring dengan meningkatnya variasi pengolahan. 
Temulawak (Curcuma xanthorrhiza) ialah tanaman herbal asli Indonesia yang 
biasanya dimanfaatkan sebagai obat tradisional maupun diolah menjadi jamu. Temulawak 
memiliki manfaat untuk kesehatan karena kandungan senyawa bioaktifnya. Senyawa 
bioaktif, kurkumin, memiliki efek analgesik yang dapat menghambat aktivitas enzim 
siklooksigenase yang mencegah konversi asam arakidonat menjadi prostaglandin. 
Temulawak juga mengandung minyak atsiri antara lain phellandreen, kamfer, glukosida, 





temulawak memiliki beberapa efek farmakologi seperti, hepatoprotektor, anti-inflamasi, 
anti-diare, anti-malaria, imunomodulator, dan anti-kanker (Wulandari, 2018). Berdasarkan 
penelitian oleh Kim et al (2014), ekstrak Temulawak (50 dan 100 mg/kg bb/hari) dan 
xanthorizol (10 dan 25 mg/kg bb/hari) dalam diet tinggi lemak tikus obesitas yang 
diinduksi oleh lemak epididimis. Hal ini menunjukkan penurunan lemak epididimis pada 
telapak kaki, diikuti oleh ekstrak Temulawak (25,8 dan 22,5%) dan xanthorizol (26,6 dan 
20,1%). Temuan ini juga dapat menghambat produksi sitokin proinflamasi seperti TNFα, 
IL6, IL1β dan C-reactive protein (CRP) di jaringan adiposa, hati dan otot. Meniran hijau 
(Phyllanthus niruri) mengandung senyawa bioaktif seperti tanin, flavonoid (quercetin, 
quercitrin, isoquercitrin, astragalin, rutin, kaempferol 4 ramnopyranoside), lignan (cubebin 
dimethyl ether, filantin, nirurin). (BPOM, 2020). Berdasarkan penelitian Muthulakshmi et al 
(2016), penelitian in vivo tentang efek imunostimulasi ekstrak air meniran menggunakan 
ikan mujair (Oreochromis mossambicus) dosis 0,002-20 mg menunjukkan aktivasi 
neutrofil dan respon antibodi. Ini menunjukkan peningkatan yang signifikan dalam 
keterlibatan. Pada ikan dosis tertinggi 20 mg/kgBB menunjukkan peningkatan respon 
antibodi primer dan sekunder terbesar, sedangkan dosis terendah 0,002 mg/kg 
menunjukkan aktivasi neutrofil lebih tinggi dari kontrol. Hal tersebut membuktikan bahwa 
ekstrak meniran memiliki potensi sebagai imunostimulan. Jahe (Zingiber officinale) 
merupakan rempah yang banyak mengandung senyawa bioaktif seperti gingerol (6-
gingerol, 8-gingerol, 10-gingerol) dan shogaol (6-shogaol) (Artasya & Parapasan, 2020). 
Pada penelitian Dugasani et al (2010) yang merupakan sebuah penelitian 
membandingkan efek antiokasidan dengan efek antiinflamasi pada jahe, didapatkan hasil 
bahwa senyawa bioaktif (6-gingerol, 8-gingerol, 10-gingerol, dan 6 shogaol) pada jahe 
menginhibisi pelepasan nitrit oksida berturut-turut sebanyak 45, 60, 75 dan 80% pada 
dosis 6 μM serta menginhibisi pelepasan PGE-2 berturut-turut sebanyak 58, 66, 73, 87% 
pada dosis 6 μM. Hal tersebut menunjukkan bahwa 6-shogaol memiliki efek anti-inflamasi 
yang paling poten dibandingkan semua jenis gingerol, dan 10-gingerol lebih poten 
dibandingkan gingerol lain, dan 6-gingerol merupakan yang paling lemah jika 
dibandingkan dengan gingerol yang lain.  
Pada formula 4 diketahui bahwa formula tersebut umumnya pada penggunaan 
tradisionalnya merupakan formula jamu beras kencur. Dimana formula tersebut terdiri 
atas Rimpang kencur (Kaempferia galanga L.), Pati beras (Oryza sativa L.), dan pandan 
wangi (Pandanus amaryllifolius Roxb). Kencur (Kaempferia galanga L.) memiliki 
kandungan senyawa bioaktif berupa flavonoid yang terdiri dari kaempferol, quersetin, dan 
myrisetin serta kencur juga memiliki kandungan minyak atsiri yang meliputi ethyl 





cineole (6.54%), δ-carene (6.19%), borneol (5.21%), ethyl-m-methoxycinnamate (2.15%), 
camphene (1.58%), linoleoyl chloride (1.35%) dan α-pinene (1.32%). Senyawa flavonoid 
ini yang memberikan manfaat sebagai antioksidan, dimana antioksidan tersebut memiliki 
kemampuan untuk menghambat lipid  peroksidase, bereaksi dengan logam membentuk 
kelat yang inaktif serta proses lainnya yang melibatkan reactive oxygen species (ROS) 
dan efek antioksidan dapat digunakan sebagai proliferasi limfosit T (Rosida & Handojo, 
2019). Dalam pendekatan eksperimental, peradangan akut dengan menginduksi 
karagenan pada tikus, kemampuan senyawa untuk mengurangi peradangan atau edema 
lokal telapak kaki tikus diamati. Uji aktivitas anti inflamasi berdasarkan nilai persentase 
ekstrak rimpang kencur sebagai bahan percobaan anti inflamasi pada obat anti inflamasi. 
Dosis Ekstrak Rimpang Kencur berbanding terbalik dengan laju respon inflamasi yang 
terjadi dan berbanding lurus dengan laju penekanan inflamasi, dan semakin tinggi dosis 
ekstrak Rimpang Kencur maka efek anti inflamasi yang signifikan semakin besar. 
Senyawa flavonoid yang ada pada tahap awal menghambat pelepasan serotonin dan 
histamin, mediator kimia pada tempat inflamasi, dan juga bekerja pada mediator inflamasi 
utama. Dengan kata lain, menghambat sintesis prostaglandin dengan menghambat 
aktivitas siklooksigenase (COX). Tidak ada perubahan dalam asam arakidonat menjadi 
prostaglandin. Dosis yang paling efektif dalam penelitian ini adalah 45 mg/kg berat badan, 
dengan tingkat penghambatan 51,27% (Khotimah & Muhtadi, 2016). Pandan wangi 
merupakan tanaman rempah-rempah yang juga memiliki khasiat sebagai bahan 
penyedap, pewangi, pewarna alami serta bahan baku pembuatan minyak wangi. Di dalam 
daun pandan terdapat senyawa kimia antara lain alkaloida, saponin, flavonoid, tanin, 
polifenol, dan zat warna. Pada sebuah penelitian disebutkan bahwa 2-acetyl-1-pyrroline 
(2-AP) merupakan komponen terbesar dalam daun pandan, dan ekstrak daun pandan 
sendiri diketahui dapat berfungsi sebagai natural antioksidan yang tahan panas yang 
berasal dari kandungan polifenol sehingga dapat dimanfaatkan untuk mengganti 
antioksidan sintesis di industri pangan (Tasia & Widyaningsih, 2014). Pada sebuah 
formulasi produk effervescent cincau hitam ditambah daun pandan wangi juga kayu manis 
diketahui mampu menunjukkan efek signifikan pada pencegahan kenaikan kadar kolestrol 
darah, trigliserida, LDL, serta kenaikan kadar HDL. Hal tersebut disebabkan daun pandan 
wangi menunjukkan efek terhadap profil lipid darah serta kandungan kimia pada daun 
pandan wangi bisa menghambat aktivitas kerja enzim HMG-KoA reduktase dan 
menghambat penyerapan kolestrol di dalam pencernaan (Wahyono et al, 2015). 
Pada formula 5 diketahui bahwa formula tersebut umumnya pada penggunaan 
tradisionalnya merupakan formula dari wedhang uwuh yang dimodifikasi dengan 





palustris BL), jahe merah (Zingiber officinale Rosc), cengkeh (Syzgium aromaticum), kayu 
sappang (Caesalpinia sappan Lin), dan daun sirsak (Annona muriata). Cincau hitam 
(Mesona palustris BL) merupakan tanaman perdu yang mengandung beberapa turunan 
fenol seperti caffeic acid, protocatechuic acid, α-tocopherol, ρ-hydrobenzolic acid, vanilic 
acid, dan syringic acid (Wahono et al, 2015). Pada formulasi wedhang uwuh berbasis 
cincau hitam diketahui bahwa secara signifikan dapat menghambat sitokin pro inflamasi 
(interferon-γ [IFN-γ] dan tumor necrosis factor-α [TNF-α] dan sitokin anti inflamasi 
(interleukin-10 [IL-10] serta mengubah faktor pertumbuhan-β [TGF-β], dan mencapai 
keseimbangan antara sitokin pro inflamasi dan anti inflamasi yang tidak berbeda secara 
signifikan dari kontrol normal yang dapat dilihat pada Tabel 4.23 berikut ini.  
Tabel 4. 23 Rata-rata relatif ekspresi IFN- γ, TNF- α, IL-10, dan TGF- β pada limpa 
tikus (Widyaningsih et al, 2020) 
Kelompok 
Relative average (%) 
IFN-γ TNF-α IL-10 TGF-β 
Sehat 6,3±2,8b 9±4,1b 6,3±0,8b 10,1±3,2b 
Diabet 19,8±7,3a 27,8±16,4a 16,7±4a 22,4±9,2a 
WUB dosis 13,5 10,5±5,5ab 7,9±5,1b 5,7±1,5b 8±2,4b 
WUB dosis 27 7,6±3,5b 8,7±2,4b 6,3±2,4b 7,4±2,1b 
WUC dosis 13,6 10,1±3,2ab 12,7±3,7ab 7,2±0,7b 5,7±1,3b 
p-value 0,01 0,018 0,001 0,004 
Ket : Perbedaan huruf (a dan b) pada kolom yang sama menunjukkan perbedaan nyata 
(p<0.05). Baik perlakuan WUB (Wedhang Uwuh berbasis Cincau Hitam) dan WUC 
(Wedhang Uwuh Convensional) mampu mengatur produksi sitokin IL-10 dan TGF-β rata-
rata relatif yang disekresikan oleh sel T CD4+ dan sama dengan keadaan kelompok 
kontrol yang sehat. 
Dari tabel diatas diketahui bahwa wedang uwuh berbasis cincau hitam menurunkan 
rata-rata relatif sitokin pro-inflamasi (IFN-γ, TNF-α). Yang mana sitokin pro-inflamasi 
memainkan peran dalam Diabetes Melitus (DM) tipe 2. Presentase rata-rata relatif sitokin 
IFN-γ yang disekresikan oleh sel T CD4+ pada tikus yang diberi perlakuan WUB dosis 
13,5, WUB dosis 27, dan WUC dosis 13,6 masing-masing 10,5±5,5; 7,6±3,5; dan 
10,1±3,2 persen. Artinya WUB dosis 27 tidak berbeda nyata dibandingkan kelompok 
kontrol normal (tikus sehat) dengan nilai 6,3±2,8 persen, sedangkan jika dibandingkan 
dengan kelompok diabetes nilai 19,8±7,3 persen menunjukkan hasil berbeda nyata 
(p=0.01). Rerata presentase sitokin TNF-α yang disekresi oleh sel T CD4+ dengan 
perlakuan WUB dosis 13,5, WUB dosis 27, dan WUC dosis 13,6 secara berturut-turut 
adalah 7,9±5,1; 8,7±2,4; dan 12,7±3,7 persen dengan hasil yang tidak berbeda nyata 





kelompok tersebut berbeda nyata (p=0.018) jika dibandingkan dengan kontrol diabetes. 
Perubahan rata-rata presentase sitokin pro-inflamasi dapat disebabkan adanya 
perubahan sekresi insulin, dimana insulin memodulasi perkembangan reaksi inflamasi 
dengan kemampuannya memodulasi produksi TNF- α (Widyaningsih et al, 2020).  
Hasil penelitian tersebut memvalidasi bahwa penggunaan wedhang uwuh berbasis 
cincau hitam (WUB) mampu menghasilkan aktivitas imunomodulator pada tikus diabetes. 
Hal tersebut karena banyaknya senyawa bioaktif pada rempah yang digunakan sehingga 
memiliki banyak manfaat. Seperti asam caffeic pada cincau hitam yang memiliki 
kemampuan secara substansial menurunkan TNF-α pada tikus diabetes, sehingga 
kemampuan anti-inflamasi senyawa ini disebabkan oleh penekanan pada pelepasan 
sitokin pro-inflamasi. Jahe merah mempunyai komponen bioaktif seperti zingerone, 
gingerdiol, zingibrene, gingerol dan shogaol yang berfungsi sebagai antioksidan sebab 
mampu meningkatkan aktivitas superoksida dismutase dan katalase. Kayu sappang 
mengandung senyawa seperti sappanchalcone, caesalpin p, dan brazillin yang berkhasiat 
sebagai agen antioksidan dan antikanker yang meningkatkan sirkulasi darah serta 
melegakan pernapasan. Cengkeh yang mengandung eugenol yang mampu mengatasi 
gangguan pencernaan, sakit gigi, sakit perut dan rematik. Daun sirsak yang memiliki 
senyawa aktif seperti kaempferol-3-O-rutinosida dan quersetin-3-O-rutinosida yang 
berperan meningkatkan imunitas melalui aktivasi jalur mitogen aktivasi protein kinase, 
serta memiliki kemampuan sebagai anti-inflamasi karena mengatur imunitas bawaan dan 
beradaptasi melalui modulasi beberapa sitokin (Widyaningsih et al, 2020). 




BAB V. KESIMPULAN DAN SARAN  
5.1 Kesimpulan 
1. Komponen bioaktif yang terkandung dalam rempah dan herbal Indonesia 
berperan dalam meningkatkan sel imun dan juga sitokin yang berfungsi 
sebagai mediasi untuk mengatur sistem imun. 
2. Senyawa bioaktif (seperti fenolik, flavonoid, essential oil) yang terkandung 
dalam beberapa rempah dan herbal tertentu seperti Alpinia galanga L., 
Caesalpinia sappan Linn, Cinnamomum verum, Curcuma longa, Kaempferia 
galanga L., Pandanus amaryllifolius Roxb., Phyllanthus niruri, Syzygium 
aromaticum, dan Zingiber officinale dapat menghambat sitokin pro inflamasi 
sehingga dapat mencegah inflamasi. 
3. Senyawa bioaktif (seperti fenolik, flavonoid, essential oil) yang terkandung 
dalam beberapa rempah dan herbal tertentu diantaranya adalah Alpinia 
galanga L., Curcuma longa, Kaempferia galanga L., Pandanus amaryllifolius 
Roxb., Phyllanthus niruri, Syzygium aromaticum, dan Zingiber officinale 
berperan sebagai antioksidan yang dapat mencegah reaksi-reaksi oksidatif. 
4. Formulasi tradisional rempah dan herbal Indonesia atau yang dikenal dengan 
jamu dapat dijadikan sebagai alternatif untuk mencegah penyebaran virus 
Covid-19, karena kandungan senyawa bioaktif dari masing-masing rempah 
dan herbal yang terdapat dalam jamu dapat dijadikan sebagai 
imunomodulator. 
 
5.2 Saran  
Untuk formulasi tradisional rempah dan herbal (jamu) di Indonesia sebagai 
alternatif pencegahan covid-19 perlu adanya pengujian lebih lanjut seperti uji klinik 
dengan dasar pemikiran yang telah ditemukan dari studi in vitro maupun in vivo 
sehingga bisa diketahui dengan pasti manfaat farmakologisnya dan aktivitas 
senyawa bioaktifnya sehingga jamu tersebut dapat dijadikan sebagai alternatif 
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